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RESUMO

VILLARREAL, Jesus Alberto Avendafio, M.Sc., Universidade Federal de Vigosa,
fevereiro de 2017Oxidacdo de alcoois terpénicos e furfural por peréxido de
hidrogénio catalisada por paléadio (II) Orientador: Méarcio José da Silva.

O desenvolvimento de processos de oxidacdo de matérias primas organicas derivadas do
petréleo, gas e biomassa sdo de grande interesse industrial e econdmico.
Tradicionalmente, na industria de quimica fina, os processos de oxidacdo sao realizados
usando oxidantes estequiométricos metalicos como sais de permanganato ou dicromato,
0S quais geram uma grande quantidade de residuos toxicos de grande impacto
ambiental. Uma alternativa € desenvolver sistemas oxidativos catalisados por sais de
paladdio, os quais tornam possivel o uso de oxidantes verdes como oxigénio e ou
peroxido de hidrogénio. Neste trabalho foi investigada a atividade catalitica de sais de
paladio (II) em reacbes de oxidacdo de matéria prima renovavel (i.e., alcoois, aldeidos)
com peroxido de hidrogénio. O sistema Pd(Hik foi avaliado na oxidacdo de
substratos derivados da biomassa, cgradronelol, borneol, furfural, geraniol, linalol

e nerol. Foram investigados os efeitos dos principais parametros de reag@ontais
temperatura, natureza do sal de Pd(ll), natureza do solvente, concentracdo dos reagentes
e relacdo molar entre os reagentes. O presente trabalho foi divido em dois capitulos. No
primeiro capitulo foi estudada a oxidacaqsedtronelol por HO» catalisada por sais de

Pd(ll) em diferentes solventes. Foram avaliados os efeitos das principais variaveis de
reacado na conversao e seletividade do processo. O sal Pgf@Ax)catalisador mais

ativo e converteu seletivamentepecitronelol em um inédito produto de ciclizagéo
oxidativa (83% de conversédo parg-aitronelol, 65% de seletividade para o produto
oxocina). Este produto foi isolado por cromatografia em coluna de silica e caracterizado
por andlises de RMN déH e °C, espectroscopia na regido do infravermelho e
espectrometria de massas, sendo identificado como 2,2,6-trimetil-5,6,7,8-tetk&idro-
oxocina. Com base nos dados experimentais e na quimica do paladio, foi possivel
propor um mecanismo para esta reacdo. Uma vez otimizados os parametros ¢de reacao
no capitulo Il fo avaliada a oxidagdo dos substratos, alcool benzilico, borneol, furfural,
geraniol, linalol e nerol por #D. catalisadas por Pd(OAcm CHCN. Também foram
testados os solventes DMA para a oxidag¢do do borneol e acido acético para a oxidagcéo

do furfural. Em geral, a formacdo de oligdbmeros comprometeu a seletividade do



processo oxidativo dos alcoois terpénicos. Somente para o nerol e linalol, foram obtidos
produtos de ciclizagdo oxidativa, identificados por espectrometria de massas como
oxido de nerol e 6xido de linalol, porém com baixa seletividade. Isto impediu que eles
fossem isolados e caracterizados. Para os outros alcoois terpénicos estudados foram
obtidos produtos de oxidagdo, porem com baixa seletividade. Nas rea¢des do furfural
foram obtidos produtos de oxidac&o, todavia predominou a formacgdo de reagles
concorrentes que afetaram a seletividade. As reacfes foram estudadas em aeeonitrila
acido acético. Em acetonitrila foi observada a formacéao dos produtos 5-hididyd-2(
furanona, acido formico e acido furdico, e nas reagcbes usando &cido acético como
solvente, foi observada a formagao majoritariamente do composto 5-acetdk-2(
furanona. Porém todos estes resultados foram obtidos com baixas seletividades para

oxidacdo, observando-se a formacéo principalmente de oligomeros.
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ABSTRACT

VILLARREAL, Jesus Alberto Avendafio, M.Sc., Universidade Federal de Vigosa,
February, 2017Catalyzed palladium(ll) oxidation of terpenic alcohol and furfural
by hidrogen peroxide. Advisor: Mércio José da Silva

The development of oxidation processes of organic raw materials derived from oil, gas
and biomass, have a great industrial and ecoranmterest. Traditionally, in the fine
chemicals industry, oxidation processes are carried out using stoichiometric metal
oxidants such as permanganate or dichromate salts, which generate a large amount of
toxic wastes of great environmental impact. One alternative can be the development of
catalyzed oxidative systems by palladium salts, which make possible the use of green
oxidants such as oxygen or hydrogen peroxide. In this work, the catalytic activity of
palladium (1) salts in oxidation reactions was investigated, for renewable raw material
(i.e., alcohols, aldehydes) with hydrogen peroxide. The Pd(I¥D.Hsystem was
evaluated in the oxidation of substrates derived from biomass, syéiftienellol,
borneol, furfural, geraniol, linalool and nerol. Were investigated the effects of the main
reaction parameters such as temperature, nature of the Pd(ll) salt, nature of the solvent,
concentration of the reactants and molar ratio of the reactants. The present work has
been divided in two chapters. In the first one was studied, the oxidatinitbnellol

by H.O. catalyzed by Pd(ll) salts in different solvents. The effects of the main reaction
variables on the conversion and selectivity of the process has been evaluated. The
PdOACc)., salt was the most active catalyst and selectively convgrtagionellol into

an unprecedented oxidative cyclization product (83% conversigftdidbronellol, 65%
selectivity for oxocine). This product was isolated by silica column chromatography and
characterized byH and 3C NMR spectroscopy, infrared spectroscopy and mass
spectrometry, the product was identified as 2,2,6-trimethyl-5,6,7,8- Tetrafildro-
oxocine. Based on experimental data and palladium chemistry, it was possible to
propose a mechanism for this reaction. For the chapter Il, oxidation of the substrates,
benzyl alcohol, borneol, furfural, geraniol, linalool and nerol bYDHcatalyzed by
Pd(OAc)» in CHCN were evaluated with the parameters optimized in the chapter |
DMA and acetic acid were tested as solvents for the oxidation of borneol and for

furfural respectively. In general, the formation of oligomers compromised the selectivity

Xii



of the oxidative process for terpene alcohols. Only for nerol and linalool, oxidative
cyclization products was obtained, this products was identified by mass spectrometry
such as nerol oxide and linalool oxide, but with low selectivity. This fact prevented
them from being isolated and characterized. For the other terpene alcohols studied,
oxidation products were obtained, but with low selectivity. In the reactions of the
furfural oxidation products were obtained, however, the formation of competing
reactions that affected the selectivity was predominated. The reactions were studied in
aceonitrile and acetic acid. The formation of the 5-hydroxy-2 (5H) -furanone, formic
acid and furoic acid products was observed in acetonitrile, and in the reactions using
acetic acid as the solvent, the formation of 5-acetoxy-2- (5H) Furanone was detected
However all these results are obtained with low selectivities for oxidation, mainly

observing the formation of oligomers.
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CAPITULO |

Estudo da oxidacao giscitronelol no sistema catalitico Pd(I1)/Ek.



RESUMO CAPITULO |

As reacles de oxidacao permitem a funcionalizacdo de diversas moléculas de origem
natural, agregando valor as mesmas e tornando-as atrativas industrial@ente.
desenvolvimento de processos de oxidacdo catalitica usando peroxido de hidrogénio
como oxidante sdo processos mais limpos e ambientalmente amigaveis. Estes processos
apresentam vantagens como reducdo dos seus custos, menor geracdo de residuos, e
maior seletividade do que aqueles que empregam oxidantes metalicos estequiométricos,
tais como sais de permanganato ou dicromato. Neste capitulo foi estudada a reacao de
oxidacao dgs-citronelol por HO: catalisada por sais de Pd(ll) em diferentes solventes.

Os efeitos dos principais parametros de reacdo foram essudedocomo a razdo molar
p-citronelol: HO»,, natureza do sal de Pd(ll) (i.e., PgdpPd(acac) Pd(CRCOO);
Pd(OAc)), concentragéao do catalisador, temperatura, efeito da natureza do solvente, e a
concentracdo total dos reagentes no sistema reacional. Foi obtido como produto
principal da reacdo, uma molecula inéd#&;2,6-trimetil-5,6,7,8-tetraidrot-oxocina,

produto da ciclizacédo oxidativa dgbcitronelol. O produto oxocina foi obtido de forma
seletiva com uma alta conversédo (83% conversao e 65% seletividade para o produto
oxocina). Nestas reagdes, foi usado Pd(@&o)no catalisador (1,8 mol %) dissolvido

em solugbes deCH:CN, uma propor¢cdo molag-citronelol: HO, de 1:3, e uma
temperatura de 60 °C ap0s 4 horas de reacdo. Com base nos dados experimentais e na
quimica do paladio, foi possivel propor um mecanismo para esta reacdo, onde através

das principais reacdes organometélicas podemos racionalizar a formacéo do produto.



ABSTRACT CHAPTER |

Oxidation reactions allow the functionalization of several molecules of natural origin,
adding value to them and making them industrially attractive. The development of
catalytic oxidation processes using hydrogen peroxide as an oxidizer are cleaner and
environmentally friendly processes. These processes have advantages such as reduced
costs, less waste generation, and greater selectivity in comparatioese employing

metal stoichiometric oxidants, such as permanganate or dichromate salts. In this chapter
the oxidation reaction gf-citronellol by HO. catalysed by Pd (Il) salts in different
solvents was evaluated. The effects of the main reaction parameters were studied, such
as the molar ratigs-citronellol: HO., Pd (Il) salt nature (ie, Pd€IPd (acac)
PACRCOOQO); PAOACc),), Catalyst concentration, temperature, effect of the nature of
the solvent, and the total concentration of the reactants in the reaction system. It was
obtained as the main product of the reaction, an unpublished molecule; To 2,2,6-
trimethyl-5,6,7,8-tetrahydrdH-oxocin, product of oxidative cyclization off-
citronellol. The product was selectively obtained with a high conversion (65% and 83%
respectively). In these reactions, Pd (OAc) 2 was used as the catalyst (1.8 mol %)
dissolved in CHCN solutions, a molar ratigg-citronellol: HO. of 1:3, and a
temperature of 60 °C after 4 hours of reaction . Based on the experimental data and the
palladium chemistry, it was possible to propose a mechanism for this reaction, where
through the main organometallic reactions, we can rationalize the formation of the

product.



1. Introducéo

A oxidacdo de alcoois e/ou olefinas € uma reacdo fundamental na sintese
organica e na industria quimica. S&o conhecidas diversas metodologias para a oxidagao
deste tipo de substratos, porém, geralmente requer o uso de oxidantes metalicos como
sais de cromo e manganés. Estes oxidantes utilizados de forma estequiométrica geram
uma grande quantidade de residuos tdxicos, e sdo processos pouco seletivos, o que leva
a geracao de co-produtos indesejaveis e dificulta a separacdo dos produtos principais,
resultando numa maior geracao de residuos e efluentes.

Alternativamente, esse tipo de processo vem sendo substituido por métodos mais
modernos baseados no uso de quantidades cataliticas de sais e/ ou complexos metélicos,
0 que permite o uso de oxidantes ambientalmente benignos como oxigénio molecular ou
peréxido de hidrogénio, os quais além de posuirem menor custo frente aos oxidantes
metélicos (KMnQ, K2Cr.0O7) geram somente agua como co-produto.

Diferentes metais de transicdo tém sido utilizados como catalisadores em
reacOes de oxidacdo como manganés, cobre, ruténio, ferro, paladio e ouro (LIU et. al.,
2008). Estes metais catalisam reacdes de oxidacdo na presenca de oxigénio molecular
ou peroxido de hidrogénio (PARMEGGIANI e CARDONA, 2012)

1.1. Uso de paladio como catalisador em reac¢des organicas: acoplamento

carbono-carbonoversus oxidacdo com oxigénio molecular.

O paladio destaca-se como um dos cataligsdorais utilizado na sintese
organica porque catalisa tanto a hidrogenacgéo, catalisada por compostos de Pd(0),
guanto a oxidacédo, catalisada por compostos de Pd(ll) (WU, W.; JIANG, 2012). A
catdlise com paladio domina o desenvolvimento de processos cataliticos nas ultimas
décadas SIGMAN, e SCHULTZ, 200% Mais especificamente, processos cataliticos
usando Pd(0), tem sido intensivamente usados em rea¢gfes de acoplamento carbono-
carbono. Por outro lado, os sistemas de oxidagdo embora menos utilizados, tem sido
também geralmente promovidos por sais e complexos de Pd(ll) (GLIGORICH e
SIGMAN, 2006).



A principal diferenca entre estes dois tipos de reacdes catalisadas por paladio
encontra-se nos mecanismos pelos quais estes processos ocorrem (Esquema 1). Na
quimica do Pd(0), o ciclo catalitico comeca pela adicdo oxidativa de um eletrofilo
organico, geralmente um haleto organico, ao centro do paladio oxidando este para
Pd(Il). Em seguida, ocorre um processo de transmetalacdo (em reacoes de acoplamento
Swzuki e Stille), ou um processo de eliminacéo de higi¢tan reacdes deoplamento
Heck). Em seguida, o ciclo catalitico € completado pela eliminacdo redutiva do produto
organico desejado, e assim é regenerado o catalisador de Pd(0).

J& nos processos de oxidacao catalisados por Pd(ll), primeiro ocorre a ativagdo
do substrato por adicdo nucleofilica ao centro de paladio, que atua como um &cido de
Lewis, seguido pela eliminacdo de hidreto da posjgaou pela desidrogenacao,
formando assim a espécie oxidada. O intermediario ipatédreto (i.e., Pd(ll)-H) poe
sofrer eliminacdo redutiva do grupo hidreto, gerando assim um centro de Pd(0)
(SIGMAN e SCHULTZ, 2004). Neste caso, serd necessario um agente oxidante para

reoxidar o paladio(0) a paladio(ll) (Esquema 1).
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Esquema 1 Diferencas nos ciclos cataliticos na quimica do Pd(0) e na quimica do

Pd(Il) (M = Mg, Sn, B; X = haleto) (SIGMAN e SCHULTZ, 2004)

A oxidagdo Pd(0)/Pd(ll) por oxigénio molecular na pressao ambiente
termodinamicamente possivel, porem cineticamente desfavoravel. Isto requer que
pressdes de oxigénio elevadas sejam utilizadas. Por outro lado, peréxidos sdo capazes
de promover esta reacao a pressao ambiente.

Por isso, um fato fundamental da catalise por Pd(ll) € a reoxidacédo do Pd(0) para
Pd(Il), visando regenerar o catalisador. O Pd(0) precisa do uso de um co-oxidante para
formar a espécie ativa cataliticamente (i.e., Pd(ll)). Geralmente, sdo usados sais de
CuCbk, em pequeno excesso em relagdo ao palédio (i.e., 5:1) para promover a sua
oxidacao (KEITH, J. A. HENRY, 2009). Todavia, este reoxidante de paladio pode
tornar mais complexo o processo, pois requer o uso de um excesso de ions cloreto, para
gerar [CuCl]%, o qual reoxida mais eficientemente o Pd(0) a Pd(ll) do que2CuCl
(STAHL, 2005). Este excesso de ions cloreto, geralmente alcangado com a adicdo de
HCI e LICl, favorece a formacéo de produtos clorados, indesejaveis nestes processos.
Este processo € industrialmente utilizado ha mais de 60 anos para oxidacao do eteno a



acetaldeido e é conhecido como Processo Wacker (TAKACS, e JIANG, 2003)
(Esquema 2). Porém, quando estendido a oxidacdo de olefinas superiores e/ou ciclicas,
este processo perde em seletividade, pois o cobre(ll) promove a isomerizacdo dos
substratos. Isto tem motivado o desenvolvimento de sistemas com outros reoxidantes
(SILVA, e GUSEVSKAYA, 2001)

O processo Wacker é o processo de oxidacdo de aldénmainais de cadeias
curtas de destaque usado pela industria (TAKACS, e JIANG, 2003). Em 1894 foi
descoberta a oxidacdo estequiométrica do etileno para acetaldeido na presenca de
paladio em meio aguoso com a formacao de Pd(0). Sessenta anos depois, pesquisadores
da Wacker-Chemie descobriram que sais de cobre(ll) podiam ser usados em
combinacdo com Pdgl eles promoviam a reoxidacdo do Pd(0) em presenca de
oxigénio formando assim um ciclo catalitico.

O processo Wacker foi por décadas um dos processos de major importancia na
inddstria quimica, especialmente na oxidagdo de alquenos terminais em metil cetonas
(STAHL, 2004). O estudo do mecanismo deste ciclo catalitico tem sido fonte de
grandes avancos no conhecimento da quimica organometélica do paladio.

No esquema 2, apresersiaum ciclo catalitico oxidativo de duas etapas, onde
numa delas ocorre a oxidacdo da olefina por Pd(Il) (esquema B),oatna ha a
reoxidacdo do Pd(0) para Pd(Il) por Ca@br & (Esquema 2) (NEGISHI, 2002).
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Esquema 2 Processo de oxidacao Wacker (NEGISHI, 2002).

Entretanto, a oxidacéo de olefinas pelo processo Wacker tem certas limitagbes a
saber; olefinas de cadeia longa tem pouca solubilidade em meio aquoso, o que diminui a
efetividade da oxidacéo para estes substratos.

Os sais de paladio podem ser desativados pela formacao de clusters o que leva
finalmente a precipitacao de Pd(0). Nesses casos, acido cloridrico é adicionagio
reacional para destruir os clusters, tendo o incoveniente de tornar altamente corrosivo o
meio reacioal.

Existe atualmente uma grande variedade de sistemas Wacker-modificados na
literatura, os quais procuram diminuir 0S inconvenientes anteriormente mencionados.
Em sistemas com uso de cloreto de cobre, o paladio tem sido suportado em materiais
como montmorillonita (MITSUDONE et. al. 2006), zedlitas (ESPEEL, TIELEN e
JACOBS, 1991), vidros porosos (ARHANCET, DAVIS e HANSON, 1991), dentre
outros, evitando assim a formacéo de clusters. Outra alternativa ao uso de cloreto de
cobre, é o uso de um par redox diferente; tais como por exemplo o uge de
benzoquinona/hidroquinona (MATVEEV, SHITOVA e ZHIZHINA, 1976),



Fe(ll/Fe(ll) (SILVA, CARARI e TEIXEIRA, 2009), ou heteropolidcidos (KISHI et.
al. 2000).

Uma grande variedade de solventes também tem sido avaliados para aumentar a
solubilidade de olefinas de cadeia longa, sendo os melhores resultados obtidos em
solventes como dimetilformamida e acetonitrila (ESCOLA, et. al. 2008).

Em 1998, o Grupo de Uemura desenvolveu um processo onde o Oxigénio
molecular é diretamente usado para oxidacdo de alcoois, em reacdes catalisadas por
Pd(Il) em presenca de piridina e outros ligantes nitrogenados usando como solvente
tolueno (NISHIMURA, et. al. 1998).

Em geral, no sistema Uemura, a oxidacdo de &lcoois para aldeidos e cetonas por
O, é catalisada por Pd(OAg)ocorre na presenca de piridina e peneira molecular.
ModificacGes deste sistema para oxidacdo de alcoois terpénicos substituindo o uso de
peneira molecular por carbonato de potassio foram propostas por nosso Grupo de
Catalise (CARARI e DA SILVA, 2012).

1.2. O uso de paladio como catalisador em reacfes de oxidagdo com

peroxido de hidrogénio.

Além das modificacbes descritas anteriormente no sistema Wacker, ha ainda
uma interessante alternativa ainda pouco explorada: a oxidacao direta do paladio por
H-0. (MICHEL e SIGMAN, 2011).0 uso de peroxido de hidrogénio atualmente tem
despertado grande interesse por parte da industria e da area académica. Este crescimento
se deve principalmente ao seu baixo impacto ambiental, jA que gera agua como
subproduto. Em escala industrial, o peréxido de hidrogénio tem sido usado
principalmente na industria de branqueamento de papel, celulose e téxtil, ou na
formulacdo de detergentes, porém na area de sintese quimica, seu uso é minimo
(JONES, 199p

Também, tém sido investigadas reacdes cataliticas de oxidacdo de substratos
organicos com kDo, catalisadas pdiferentes metais de transicdo (STRUKUL, 1992)

Um dos processos fundamentais na eficiéncia destes sistemas €& a formagdo de
complexos do tipo metal-peroxo, com o centro metalico. No caso do paladio, ele reage

com peroxido de hidrogénio, para formar complexos do tipo hidroperoxo (esquema 3).



LMX+H,0, == =  L,M-OOH + HX

M = Pd, Pt, Cu
X = 00CCF;, OOCCH;, OH

Esquema 3 Formacgao de complexos do tipo hidroperoxo (STRUKUL, 1992).

Em sistemas de oxidacdo com paladio £ s quais a oxidacdo do Pd(0)
ocorre diretamente pdD: (i.e., usando altas pressdes de oxigénio ou ainda, ligantes
nitrogenados como sistema Uemura), existem estudos que apontam que a oxidagao
deste ocorre por um mecanismo no qual é também formado um intermediario do tipo
hidroperoxo com o paladio (HOSOKAWA e MURAHASHI, 1990).

Alguns aspectos tornam interessante o uso de sistemas de oxidac&o cataliticos
baseados em Pd(Il)/ 2B2; nestes, o uso de sais como reoxidantes do Pd(0) sdo
desnecessarios, diminuindo o custo e podendo aumentar a seletividade. Além disso,
estes processos sdo amigaveis ao meio ambiente jA que produzem agua como
subproduto.

Nos anos 80, Mimoun e Roussel descreveram a oxidagédo seletiva de olefinas
terminais para metil cetonas catalisadas por diferentes sais de paladio, usapdo H
como oxidante (ROUSSEL e MIMOUN, 1980). A partir deste trabalho pionero,
diversos artigos tem sido publicados, dentre os quais podemos destacar a oxidacdo de
olefinas naturais (monoterpenos) por sistemas de oxidacdo do tipo Pd@)/ H
(GUSEVSKAYA, ROBLES-DUTENHEFNER e FERREIRA, 1998) (DE OLIVEIRA,

DA SILVA e DA SILVA, 2009). O peréxido de hidrogénio tem a desvantagem de
promover a formacdo de produtos indesejados, através da polimerizacdo de olefinas
(SCHMERLING, IPATIEFF, 1950). Embora terc-butil-hidroperéxido (THPB) pode

ser empregado como uma alternativa para a substituicado.@p dth sistemas de
oxidacao catalisados por paladio, ele apresenta maior impacto ambiental, e quando seco,
torna-se um reagente de manipulacéo dificil devido ao risco de explosao (SILVA, et. al.
2002) (ESCOLA, et. al. 2008).

1.3. Alcoois terpénicos;g-citronelol
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Os terpenos ou terpendides (como alcoois terpénicos) sdo o major grupo de
produtos naturais, sendo facilmente encontrados em 6leos essenciais. Terpenos sao uma
classe de substancias naturais de origem vegetal, cuja unidade distintiva é o isopreno (2-
metilbutadieno). Por exemplo, no geraniol, uma terminacdo de um esqueleto de
isopreno esta unida ao fim de outro esqueleto de isopreno, formando assim uma
estrutura linear (BASER e BUCHBAUER, 2010) (Figura 1).

F

Mirceno Limoneno o—pineno

\ OH %OH
OH
OH

Geraniol B—Citronelol a—terpineol Borneol

Figura 1. Exemplo de alguns monoterpenos aciclicos, ciclicos e biciclicos.

Os terpenos sao divididos em subclasses dependendo do nimero de carbonos em
sua estrutura; os monoterpenos sao constituidos por 10 atomos de carbono; ja os
sesquiterpenos, diterpenos e triterpenos por 15, 20 e 30 atomos de carbono,
respectivamente (KIRK e OTHMER, 1983).

Os monoterpenos podem ser aciclicos, monociclos ou biciclicos (Figes#id)
obtidos principalmente a partir de 6leos esséncias, mas também podem ser extraidos em
residuos de processos de conversao da biomassa. Geralmente, apresentam um aroma
agradavel, podem ter uso como agente antioxidante ou ainda, biolégicos, devido a

atividade biolégica que apresentam.
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Os derivados oxigenados de monoterpenos sdo matéria prima atrativa para a
indastria de quimica fina, na area farmacéutica, de cosmeéticos e na area de alimentos
(EGGERSDORFER, 2007).

Dentre os monoterpenos podemos encontyacitronelol (3,7-dimetiloct-Gen
1-ol). Ele é um dos componentes principais do 6leo de citronela e do éleo de geranio,
tem um odor agradavel e é usado como repelente de mosquitos a corto alcance.

Derivados oxidados dé-citronelol como @3-citronelal apresentam uma elevada
atividade inseticida e sdo usados como repelente de insetos. Por ouro lado, o oxido rosa
(Tetrahydro-4-metil-Z2-metilpropenil)2H-pyrano), que apresenta um  odor
carateristico de rosa, tem importantes usos na industria quimica, especialmente na
industria de cosméticos. (EGGERSDORFER, 2007).

1.4. Ciclizag&o oxidativa

A formacéo de compostos ciclicos e heterociclicos (contendo um hetero-atomo)
€ uma importante ferramenta na sintese organica, principalmente na industria
farmacéutica e na modificacdo de produtos naturais (QUIN, 20Q0mnpostos
heterociclicos podem ser substratos para sintese de compostos com importante atividade
biolégica como as cromanonas que tem atividade anti-AIDS (ZHANG, PAN, e WANG,
2007), e os butenolideos que apresentam atividade fitotoxica (BARBOSA et. al. 2010).

Existe grande variedade de estratégias para formacéo de heterociclos a partir de
diferentes substratos, dentre elas, se encontram as ciclo-adigdes do tipo Diels-Alder, a
ciclizacdo via radicais livres, a cialid via metatese de fechamento de anéis,
ciclizacodes tipo Friedel-Crafts, ciclizacdes catalisadas por enzimas, dentre outras (MA,
2009).

Dentre todas estas estratégias, as ciclizacbes catalisadas por paladio tem sido um
foco principal para o desenvolvimento de reagdes de ciclizagcédo oxidativa, ou ciclizacéo
por via acomplamento cruzado (PERSSON, 2001).

Neste sentido, podemos identificar aqui dois tipos diferentes de reacdes
catalisadas por paladio. A primeira € a ciclizagao via acoplamento carbono-carbono ou
carbono-heteroatomo, a quéabaseada na quimica do Pd(0) como as reacdes tipo Heck,
Buchwal-Hartwig ou Tsuji-Trost (NEGISHI, 2002). A segunda baseia-se
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principalmente em reacdes de ciclizagdo oxidativa em sistemas do tipo Wacker ou

sistemas Wacker-modificados, nos quais os catalisadores de Pd(ll) ciclizam substratos
como alcoois ou aldeidos insaturados (TSUJI, 2004). Em especial, Negishi descreveu
reacdes de ciclizacao oxidativa do tipo Wacker, nas quais a ciclizacdo pode proceder em
etapas onde o catalisador apresenta intermediarios que podem ser do tipo Pd(I)/Pd(IV)
(NEGISHI, 2002).

Terpendides como alcoois e aldeidos, apresentam uma interessante perspectiva
para formacdo de ciclos com demostrada atividade bioldgica, importantes na area
farmacéutica e de desenvolvimento de novos agentes agroquimicos.

Por exemplo, a ciclizacdo deécitronelol tem atraido atencdo porque pode
resultar na formacdo de compostos de alto valor agregado, como mentol, isopulegol,

oxido de rosa, dentre outros (Figura 2), que séo de interesse para diferentes industrias

Ty

p—Citronelol Mentol Isopulegol Oxido de rosa

Figura 2. Produtos da ciclizagéo gecitronelol

O p-citronelol esta presente em diferentes Oleos essenciais e derivados da
biomassa. Portanto, desenvolver processos para sua valorizagdo tem interesse na area
industrial.

Ha uma variedade de enfoques para a ciclizacag-citronelol. Na maioria
deles, o primeiro passo é a desidrogenagdo ou oxidacdofm#ranelal. Alguns
processos envolvem diferentes metodologias para ciclizacdo; ciclizacdo a alta
temperatura (COXON, GARLAND e HARTSHORN, 1972), enziméatica (PIMENTEL
et. al. 2012) e ciclizacao catalisada por heteropoliacidos (DA SILVA, et. al. 2004).

Ha também rotas que incluem a transformacdo em vérias etapas, por reacdes

organicas partindo dg-citronelol, contudo, ndo por vias cataliticas (COSSY, 2014).
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Porém, ndo se tem na literatura metodologias de ciclizacdo oxidativa direta, em uma
Unica etapa, dg-citronelol em sistemas do Pd(II1)YEh.
2. Objetivos

2.1. Objetivo geral

Desenvolver e otimizar um método de oxidacao catalitico baseado no sistema

Pd(I1)/H.O2 em fase homogénea, usanfdoitronelol como substrato-modelo.
2.2. Objetivo especificos
o Estudo da reacdo de oxidacaopdetronelol por peroxido de hidrogénio
na presenca de catalisae®ede Pd(Il)
o Avaliar o efeito das principais varidveis da reacdo (temperatura, relacéo

molar dos reagentes, concentracdo e nhatureza do catalisador, solvente) na

conversao e seletividade das reacdes;

3. Experimental

3.1. Reagentes

Todos os reagentes e solventes, assim como o0s catalisadores sdo de grau de
pureza analitico e foram adquiridos de fontes comerciais e usados sem tratamento

prévio.

Tabela 1 Reagentes utilizados nos estudos de oxidagao catalitica

Reagente Marca Pureza
Acetato de paladidi() Sigma Aldrich 99,9 %
Acetil acetonato de paladib)  Sigma Aldrich 99,9 %
Acetona Alphatec 99 %
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Acetonitrila Dinamica 99 %

S-citronelol Sigma Aldrich 99,5 %
Benzonitrila Sigma Aldrich 99 %
Cloreto de paladidk) Sigma Aldrich 99,9 %
Dimetilformamida Sigma Aldrich 99 %
Dimetilsulfoxido Sigma Aldrich 99 %
Metanol Alphatec 99 %
Nerol Sigma Aldrich 99,5 %
Peréxido de hidrogénio Sigma Aldrich 35 %
Silica Gel Sigma Aldrich (60 A, 70 - 230 mesh) -
Terbutilhidroperoxido Sigma Aldrich 70 %
Trifluoroacetato de paladibj Sigma Aldrich 99,9 %

3.2. Procedimento experimental

As reacdes fora conduzidas inicialmente segundo parametros otimizados em
trabalhos anteriores (DA SILVAet. al. 2013. Tipicamente, em um reator tritubulado
(25 mL), conectado a um condensador de refluxo, contend®€NKCK14,5 mL) sob
aquecimento e agitacdo magnética, foram adicionados consecutivaiv@intaelol
(2,75 mmol) e um catalisador de Pd(ll) (0,026,125 mmol). Apds o sistema atingir a
temperatura da reacao (25° - 90° C), o peroxido de hidrogénio{(2,925 mmol) foi

lentamente adicionado.

3.3. Andlise por cromatografia gasosa (CG)

O monitoramento das reacoes foi feito analisando por CG aliquotas coletadas em
intervalos de 2 horas, até um tempo total de 8 horas. Rea¢bes-branco foram realizadas

seguindo as mesmas condi¢des, mas sem adi¢ao de catalisador.
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As andlises e monitoramento das reacdes forem feitasnesromatdgrafa gas
SHIMADZU, modelo GC-2010 PLUS, equipado com uma coloagilar Rtx®-Wax
(RESTEK) (30 m x 0,25mm ID x 0,2&m) e detector de ionizagcdo em chama (FID). O
volume injetado foi de 4 uL em modo split (5:1).

As condicdes de analise foram: temperatura inicial da coluf@ 89 min), taxa de
aquecimento de 10 °C / min, até 220 °C (3 min), com tempo total de al&l®E min,
temperatura do injetor 250 °C, temperatura do detector 250 °C, gas de ar(fsteoNle
2,41 mL minb).

3.4. Andlise por cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de
massas (CG/EM)

As analises das aliquotas das reacdes foram realizadas num cromatografo a gas
SHIMADZU, modelo GC-2010 PLUS, com coluna capilar Rtx®-Wax (RESTEK) (30
m x 0,25mm ID x 0,25um) e um detector espectrometro de massas SHIMADZU
GCMS-QP2010 Ultra.

As condi¢cdes usadas foram: volume de injecadql4 modo Split (5:1),
temperatura da colur&D °C (3 min), taxa de aquecimento de 10 °C / min, até 220 °C (8
min), com tempo total de andlise de 25 min; temperatura do injet@C25elio foi o gas
de arraste (fluxo de 1,46 mL min As temperaturas da interface CG/EM e do detector
de massas foram 240 °C e 200 °C, respectivamente. O detector operou no modo de
impacto de elétrons a 70 eV. A varredura de massas foi realizada no intervalo de 40-600

m/z.

3.5. Espectroscopia na regiao do infravermelho por transformada de
Fourier (IV-TF)

As anadlises foram realizadas em um espectrbmetro com Transformada de

Fourier, FTIR Spectrometer Spectrum 1000 da Perkin Elmer na faixa de 400 a 4000 cm
1

3.6. Espectroscopia de ressonancia magnética nuclear té e 13C
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Os espectros de RMN del (300 MHz) e de®C (75 MHz) foram obtidos em
espectrometro VARIAN MERCURY 300. Como solvente foi usado metanol deuterado
(CD30D) (Sigma Aldrich.

3.7. Separacao dos produtos

Os principais produtos de reacdo foram isolados por cromatografia em coluna
usando silica gel 60 A 70-230 mesh. Como fase mével foi usada uma mistura em
relacdo 2:1 em volume de hexano/acetona, esses produtos isolados foram caraterizados
por analises de IV-TF, RMN d&l e*C, e CG/EM.

3.8. Andlise quantitativa

3.8.1. Calculos de conversao

Os valores de conversdo foram estimados com base na area do pico
cromatografico dg-citronelol remanescente na reagéo. Esta area foi comparada com as
areas obtidas na curva de analitica (Figura 4; curva calibracébcidmnelol). A
relacdo éarea versus concentracdo foi obtida por regressdo linear (Figura 3
cromatograma reacao gecitronelol).

O calculo foi feito em base na seguinte equacéo:

_AT'

% Conversio = * 100

Equacéo 1 célculo da converséo
A; = &rea remanescente do substrato

Ao = Area inicial do substrato
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Figura 4. Curva de calibracao gkcitronelol
3.8.2. Célculos de seletividade

Para calcular a seletividade usou-se a relacao entre area consumida do substrato

(quantidade do substrato convertido) e a area formada do produto, segundo a equacao 2.

A
0 .. _ 14
0% Seletividade 1= A x* 100

o T

Equacéo 2 calculo da seletividade.

Ap = Area do produto (esta area pode ser modificada por um fator de resposta
experimental)

Ao = Area do substrato inicial
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A = Area do remanescente do substrato

Produtogminoritarios foram formados representando uma area menor que 2% da
area inicial do substrato; aqui, eles serao referidos como produtos néo identificados (%
PNI).

Oligbmeros (aqui serdo denominados PND) sdo produtos ndo detectaveis por
CG devido a sua elevada massa molar. Neste trabalho, eles foram quantificados pelo
balanco de massas da reacéo. Para isto, foi calculada a diferenca entre a area inicial do
substrato e a somatéria de areas do resultado da reacdo, isto incluindo a &rea do
substrato remanescente; esta diferenca foi tomada como a area de produtos nao

detectaveis por cromatografia gasosa e foi usada para o célculo da seletividade.

Apyp = Ap — zAre

Equacéao 3 calculo da area de PND
Ao = Area do substrato inicial
>Are = Somatoria de &reas produto da reagéo

4. Resultados e discuss®

4.1. Efeito da razdo molar g-citronelol: H202 e do tempo de reacdo na

oxidacao deg-citronelol catalisada por sais de Pd(ll).

A relacdo oxidante/substrato desempenha papel chave nas reagcfes de oxidagao.
Este foi o primeiro parametro a ser avaliado na oxida¢c&dg-awonelol com HO:..
Foram avaliadas relagbes molares de 1:1, 1:2, 1:3, 1.5 e 1:7pesitrenelol: HOs,
mantendo sempre a concentracag-aitronelol constante. As reacdes foram realizadas
em acetonitrila com uma concentracdo de catalisador Pd{@ac},8 mol % a uma
temperatura de 60 °C.
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Figura 5. Curvas cinéticas das reacbes de oxidacags-dibronelol catalisada por
Pd(OAc) usando diferentes relacdes molgtastronelol: HO,?

dCondicdes de reacdg:citronelol (2,75 mmol); Pd(OAg)1,8 mol %); temperatura (60
°C); CHsCN.

Como é possivel observar na Figura 5, existiu um aumento da conversdo da
reacdo quando a relacdo molar foi aumentada, obtendo-se assim uma maior conversao
para proporcdes molares de 1:5 e 1:7 substrato: oxidante.

Os cromatogramas obtidos no monitoramento da reacao (Fipunasraram
um pico majoritario correspondente a um produto, o qual foi isolado por cromatografia
em coluna de silica e identificado por anéalises de RMNHd=!*C, espectroscopia V-

FT e CG-EM como 2,2,6-trimetil-5,6,7,8-tetraidre-bxocina (Esquema 4). Por

simplificacéo, ser4 denominado como oxocina.

¢ ],,'..“,13/_- 030 Vax lenaty 3208 250

- ‘_':m'ul:on.
J84 |
3 ‘ Oxocina
" 22.0- 5,0, 5-te -4 H-anocna
A B-cironelol 2.2, 0-nmend-5,6,7 S-tewraidro-4 H-axocma
1 ol
154
(= l
| |
oei L }
06 L - —h Pite G TS @ | ..,L—J\,-_.A_._M S g UL R e
T T T T T T T 7 T T T : T T
s 20 38 &0 £ 80 70 8e 20 100 11.0 120 120 148 150 162 7o 18,0 W0 min

Figura 6. Cromatograma reacao fecitronelol com Pd(OAe)e HO».
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1,8 mol % Pd(OAc),
H,0,

60 °C, acetonitrila

>

OH

Esquema 4. Reacao d@-citronelol para a formacéo de oxocina.

Além das conversdes, sempre se deve também avaliar o efeito da quantidade de
oxidante na seletividade da reacdo. Na Figura 7 podemos observar a conversédo e
seletividade para o produto principal e a conversdo em reagfes conduzidas com

diferentes razbes molares substrato/oxidante.

[ conversao
BB seletvidade p/ oxocina

100 —

80

(2]
o
1

Percentagem (%)
3
1

8 101 N

1:1 1:2 1:3 1:5 Branco1:3Branco1:7
razoes molares p-citronelol:H,0,

Figura 7. Porcentagens de conversédo do substrato e seletividade do produto principal
(oxocina) da reacdo de oxidacao/oitronelol: HO> catalisada por Pd(OAgusando
diferentes estequiometrias entre os reagéntes

dCondicdes de reacdg:citronelol (2,75 mmol); Pd(OAg)1,8 mol %); temperatura (60

°C); CHzCN; tempo 8 h .

Inicialmente, percebe-se que na auséncia do catalisador, embora houvesse

conversado do substrato, ndo ocorreu formacédo do oxocina (Figura 7). Este produto
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somente foi formado na presenga do par Pd(&Hgp.. Como n&o houve picos de CG
de produtos detectados nestas reacdes, podemos concluir que o substrato sofreu
predominantemente oligomerizacdo, quando havia somesle &l -citronelol na
solucéo.

Por outro lado, a Figura 7 mostra que a seletividade para a formagao do produto
principal (oxocina) alcangou um maximo quando a relacao rialdronelol: oxidante
foi 1:3. Para relacfes inferiores ou maiores a seletividade para o produto principal da
reacao diminuiu. Possivelmente, um excesso de peroxido favorece reacfes concorrentes
como oligomerizacdo, ou mesradegradacgao do produto principal.

Ao compararmos as conversdes da reacbes-branco, feitas com relagdo molar 1:3
e 1.7, observa-se que a conversdao aumentou ao aumentar-se a quantidade de peréxido.
Isto evidencia a formacédo de produtos de oligomerizacdo, a qual pode ser promovida
pela presenca de intermediarios radicalares formados pelo excessO.d&ddquema
1)( SCHMERLING e IPATIEFF, 1950). Este fato esta descrito na literatura para
oxidacdo de olefinas no sistema Pd(lp0d (GUSEVSKAYA, E; ROBLES-
DUTENHEFNER, P. A.; FERREIRA, 1998) (SHUL’PIN, et. al. 2001) (DA SILVA, et.
al. 2013).

H({JAOH » “OH + OH
,/\\ A RHC——CHR
OH + RHC——CHR -

OH

N~

T T
CHR +RHC——=CHR ————» RHC T T CHR

OH OH H R
Esquema 5 Formacgéao de oligdmeros iniciada paxdAd(SCHMERLING, IPATIEFF,
1950).

RHC

Em relacdo ao efeito do tempo de reagao, depois de aproximadamente 4 horas
foi observado que a reacao nao teve aumentos significativos nas conversoes; além disso,

foi verificado também que seletividade dos produtos ndo muda apoOs este tempo. Isto
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indico que nesse periodo, todo o peroxido foi consumido. Nenhuma precipitacdo de
Pd(0) foi observada nestas reacdes independente da razdo molar usada.

4.2. Efeito da natureza do sal de Pd(ll) na oxidacdo dg-citronelol por
H20:.

Os catalisadores avaliados foram acetato de paladio(ll) (Pd{QAlreto de
paladio(ll) (PdCJ), tifluoroacetato de paladio(ll) (Pd(6@EOOY) e acetilacetonato de
paladio (II) (Pd(acag). Os testes com esses sais foram feitos seguindo as condi¢des
gerais de reacdo: catalisador (0,05 mm@bitronelol (2,75 mmol); KO (8,25 mmol);
temperatura (60°C); tempo (8 horas). As curvas cinéticas obtidas nestgde®rdido
mostradas na figura 8.

80 ”I//”"””’N””.i ;;;;;;; - ] n
r’/ /.x o
60 & e .
9
o v
o i ) R
® OOA e .
I e e
> I .
3 " A
° ---m-- Pd(OAc),
20 4 --e-- PdCl,
A Pd(TFA),
--v-- Pd(acac),
0 : . . |
0 2 4 6 :
Tempo (h)

Figura 8. Curvas cinéticas das reacfes de oxidacags-dironelol catalisada por
diferentes sais de Pd(fl)

%Condicdes de reacdo: catalisador (1,8 mol g4@itronelol (2,75 mmol); KO- (8,25
mmol); temperatura (68C); CHzCN.

Em termos de conversdo, as reacdes catalisadas por Pg(@#giram o
maximo valor dentro de duas horas. Por outro lado, PdgreAd(Acac) atingiram

conversdes finais proximas de 40 %. Quando catalisadas por,, Rd€inversao final
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foi da ordem de 68 %. Isto sugere que a presenca do ligante anibnico tem papel
importante na atividade do catalisador paladio(ll). Os ligantes bidentados usados aqui
tem a seguinte ordem de for¢a de coordenacgdo: TFA > acac > OAc (DA SHiVA,

2013). Esta também € a ordem de eletronegatividade.

Se correlacionarmos a natureza do ligante (efeito eletron-retirador e labilidade)
com os resultados aqui obtidos, podemos perceber que catalisadores com ligantes
fortemente retiradores de densidade eletronica (i.e., ligantds fortemente
coordenantes) foram os menos ativos: Pd(BEFAPd(acae) Por outro lado, o Unico
catalisador com um anion monodendato e consequentemente mais labil,,daeRdCl
boa atividade. Finalmente, o catalisador mais ativo foi aquele contendo o ligante
bidentado mais labil: Pd(OAg)

Porém, além das conversfes, como ja mostrado, sempre se deve também avaliar
o efeito estudado (i.e., natureza do catalisador) na seletividade da reacédo. A,figura 9
mostra a seletividade da formacéo de produtos e percentagem para as diferentes sais de
Pd(Il).

Como descrito, nas reacfes-branco, observa-se que na preseng@.de H

auséncia de paladig;citronelol reage para formar preferencialmente oligdmeros.

[ Conversao
B3 Oxocina
100 S PNI
| I Oligomeros

90

80

70 -
9 |
=~ 60 —
€ i
>
8 50 -
= |
g 40 -
5 |
2 304

20

10

O T T
Pd(OAc)2 PdCI2 Pd(TFA)2 Pd(acac)2

Catalisador

Figura 9. Efeito da natureza do catalisador na conversdo e seletividade da reacdo de
oxidacdo dgs-citronelol por HOZA.
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%Condicbes de reacgdo: catalisador (1,8 mol g4@itronelol (2,75 mmol); KO- (8,25
mmol); temperatura (68C); tempo (8 horas)ZHsCN.

Ao avaliar o efeito dos diferentes sais de paladio(ll) na seletividade das reacdes,
podemos ver como reacOes paralelas foram diferentemente favorecidas, mesmo sendo
realizadas em condi¢cdes similares. Isto destaca o efeito do ligante ndo somente na
conversdo mas também na seletividade.

A seguinte tendéncia em termos da formacdo do produto de ciclizagdo foi
observada: Pd(OAg)> Pd(acace)>> Pd(TFA) = PdCh. Quando foram usadas os
catalisadores Pd(TFA)e PdCi ndo foi possivel observar a formagdo do produto
oxocina. Um ligante bidentado e forte (TFA) pode dificultar a coordenacgéao do substrato
ao paladio, enquanto o ligante labil, porém fraco (Cl) pode nao tornar o paladio(ll)
eletron-deficiente 0 necessario para que este se coordguitiammelol

Dentre os catalisadores Pd(OA@ Pd(acae) o sal Pd(OA®)foz o mais ativo
na conversao quanto na seletividade para a formacdo da oxocina. Esta diferenca pode
ser explicada pela labilidadeforca dos anions; o acetato é o ligante mais fraco dentre
os ligantes bidentados. A solubilidade destes sais no solvente usado é um fator
importante a ser levado em conta; o sal Pd(@Aa)o mais soluvél em acetonitrila
dentre os catalisadores estudados.

Por outro lado a formacgao de oligbmerospdatronelol foi a principal reagcéao
concorrente. A formacdo de oligbmeros seguiu a tendéncia:; BAGH(TFA) >
Pd(acag)> Pd(OAC).

Uma formacgdo minoritaria dg-citronelal e hidroxicitronelal (detectados por
CG-EM; ver anexos) foi observada nas reacfes com o paladio contendo os angons Cl
0 CRCOQO (TFA). Quando o ligante do Pd(ll) foi o anion acac (acetilacetonato;
CsH702) e principalmenteCH:COO (OAc) foram obtidas altas taxas de converséo e,
as mais altas taxas de seletividade para o produto oxocina. Como ja discutido, podemos
concluir que os efeitos eletrbnicos e/ou estereoquimicos desempenham um papel
fundamental na formacdo da espécie cataliticamente ativa que leva a formacédo do

produto.
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4.3. Efeito da concentracdo do catalisador na converséo e seletividade da

oxidagao dog-citronelol com H202e Pd(OAc)

O efeito da concentracdo do catalisador foi avaliado usando o sal de Pd(OAc)

nas concentracdes de 0,9 mol% (0,025 mmol); 1,8 mol% (0.050 mmol); 2,7 mol%

(0.075 mmol); 3,6 mol% (0.200 mmol) e 4,5 mol% (0.125 mmol).

Tabela 2 Converséo e seletividade dos testes cataliticos para diferentes concentracdes

de Pd(OAQ)

Concentracao (mol% Conversao%)

Seletividade (%)

0,9
1,8
2,7
3,6

4,5

58

84

74

67

61

Oxocina PNI* Oligomeros
39 2 59
64 0 36
43 7 50
43 8 49
30 8 62

%Condicbes de reacgdgs-citronelol (2,75 mmol); HO> (8,25 mmol); temperatura (60

°C); tempo (8 horas)CH3CN..

*Produtos nao identificaveis.

Experimentalmente, verificou-se que as mais altas percentagens de conversao e

seletividade foram atingidas quando a concentragdo do catalisador é igual a 1,8 mol %.

Para concentragcbes maiores e menores que esses parametros, ha um decréscimo na

seletividade. Principalmente, nas concentracdes maiores, observou-se a formacéo de
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Pd(0) no meio de reacdo, o que € uma evidencia da decomposicagOgipeth
presenca do catalisador (ROUSSEL e MIMOUN, 1980

4.4. Efeito da temperatura sobre o sistema catalitico.

Para estudar o efeito da temperatura sobre a reacéo catalficirdmelol com
Pd(OAc) foram realizados testes a 25, 40 e 60 °C com as condi¢cdes anteriormente
estabelecidas, os resultados de conversdo e seletividade podem ser observados nas
figuras 10 e 11.

100 -

80 1 :*g.
S “m-25°C
8 ~-®-40°C
s 1 4+ L .
-q; 4A--- 60 °C
Z 40
o
(&]
204 /
0 / T T T T
0 2 4 6 8
Tempo (h)

Figura 10. Curvas cinéticas das reacdes de oxidacags-dirronelol catalisada a
diferentes temperaturas
%Condcdes de reacaags-citronelol (2,75 mmol); Pd(OAg)(1,8 mol %) HO: (8,25
mmol); CHsCN.

A temperatura da reacdo nao teve um efeito significativo sobre a percentagem de
conversao da reacao. Todavia, quando avaliamos a seletividade para o produto principal

(oxocina), percebe- que ocorre um efeito expressivo.
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Figura 11. Seletividade para a formacdo do produto principal da reacdo (Oxocina) a
diferentes temperaturas.

aCondicdes de reacag:citronelol (2,75 mmagt Pd(OAc).(1.8 mol %); HO. (8,75
mmol); CHsCN.

Para a seletividade da reagdo em relagdo a formagédo do produto principal
oxocina, nota-se que a temperatura da reacdo tem um efeito importante na formacéo do
produto. A uma temperatura de 60 °C em duas horas de reacdo atinge-se uma
seletividade maior que 60 %. Por outro lado, nas temperaturas de 25 e 40 °C, a
seletividade atingiu valores de 20 e 30 %, nas primeiras duas horas de reacéo.

Para um tempo total de reacao de 8 horas temos que a seletividade atingida na
mais alta temperatura segue sendo um pouco maior que 60 %, e para temperaturas
menores as seletividades foram de menores 44 % (25 °C) e 48 % (40 °C).

Pela tendéncia das curvas podemos dizer que a temperatura da reacdo €
importante para a velocidade inicial da reagdo, assim como para a conversao a ser
atingida no tempo de reacdo estudado. Isto pode ser atribuido ao maior nimero de
colisdes efetivas entre 0s reagentes as quais sao favorecidas em maiores temperaturas.

Foi feito um teste a temperatura de refluxo do solvente (acetonitrila; 80 °C), mas
a esta temperatura, aos poucos minutos de reacao se observa a decomposi¢céo do Pd(Il)

para Pd(0) e a rapida evolugéo dep®la decomposicio doEhp.

4.5. Medidas da acidez do meio de reacao

28



O efeito do pH pode afetar a formacéo de oligdmeros. Entdo, foram realizadas
medidas de acidez por potencidmetria a uma temperatura de 60 °C dos reagentes usados

no sistema catalitico.

Tabela 3 Medidas de acidez no meio de reacéo a 60°C

Solucao pH Diferenca de potencial (mV)
Acetonitrila 7,20 -16
Acetonitrila; g-citronelol; Pd(OACc) 6,90 3
Acetonitrila; s-citronelol; Pd(OAc); H202 8,16 -72
Acetonitrila; g-citronelol; HO> 3,80 188

Solucbes foram preparadas com proporcdes do sistema catalitico
%Condicdes de reacag:citronelol (2,75 mmat Pd(OAc).(1.8 mol %); HO. (8,75
mmol); CHsCN.

Em meio &cido alcoois podem sofrer reacfes de desidratacdo formando assim
olefinas mais suscetiveis para processos de oligomerizacgéo.

Medidas de pH de acetonitrila e de solucdo acetonijf-tattonelol apresentam
medidas de 7,20 e 6,90 respectivamente; por outro lado, a solugabl:@&l/ p-
citronelol/Pd(OAc) apresenta um ligeiro aumento do pH para 8,16. Este aumento de pH
pode ser devido a formacédo de ioB81 como consequéncia da hidrolise do ion acetato
pela agua presente no peroxido.

Também foi feita uma solucd@@HsCN/ S-citronelol/ HO- (condicdes de reacao
branco) na qual foi observada que o pH diminui para um valor de 3,8. Isto explica
porque nas reacdes branco também se observa a formacao de possiveis oligbmeros, pois
ions H também catalisam oligomerizagdo (GUSEVSKAYA, ROBLES-
DUTENHEFNER e FERREIRA, 1998).

+
RHC——=CHR + H —® RH,C——CHR + RHC——=CHR —® RH,C——C——C——CHR+ RHC:CH)
R

Esquema 6 Mecanismo de oligomerazacao iniciado por acido (SCHMERLING e
IPATIEFF, 1950).

4.6. Testes cataliticos com diferentes solventes.
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Até agora a avaliagdo dos parametros anteriores foram realizadas em acetonitrila
como solvente. Para determinar se a natureza do solvente interfere de alguma maneira
com os resultados obtidos, foram feitos testes cataliticos em metanol (MeOH),
dimetilformamida (DMF), benzonitrila (PhCN), dimetilsulfoxido (DMSO),
dimetilacetamida (DMA) e acetona. Também foram feitos testes de solubilidade com
solventes apolares, mas foi observado que o subgt@tmnelol e ou 0 KO, ndo séo

soluveis, assim néo foi possivel realizar testes cataliticos nestes solventes.

Tabela 4 Conversao e seletividade dos testes cataliticos com diferentes solventes

Solvente Converséao Seletividade (%)
(%)
Oxocina PNI* Oligomeros
CHsCN 83 65 - 35
MeOH 10 28 - 72
DMA 59 36 10 54
DMF 17 - - 100
PhCN 22 22 38 38
DMSO 11 - 36 64
Acetona 23 11 7 82

*Produtos nao identificaveis.
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dCondicdes de reado: p-citronelol (2,75 mmat Pd(OAc).(1.8 mol %); HO. (8,75

mmol).

Comas condicOes testadas, os melhores resultados sdo obtidos quando as reacdes
séo feitas em acetonitril&€HCN). A diferenga da converséo e estabilidade é bastante
marcada em relacdo aos outros solventes usados. Além da acetonitrila, as maiores
conversdes se obtém quando forem usados DMA e acetona como solvente, mas foram
atingidas taxas de conversdo e seletividade menores em reldGEeCal, para a
formacéo do produto oxocina.

Quando os solventes usados foram DMF e DMSO nao se observou a formacéo
do produtoprincipal; estes ultimos solventes podem agir como ligantes formando

espécies coordenas ao centro metalico desativando assim ao catalisador.

4.7. Variacdo da concentracdo dos reagentes no sistema catalitico.

Os oligbmeros sao formados pela presenca de Pd(IpGe. Como uma
tentativa para diminuir a quantidade desses subprodutos no sistema, reae@stes
diminuindo a concentracdo total dos reagentes isto com a finalidade de diminuir a
probabilidade de colisdes efetivas que levam a formacédo destes produtos colaterais.

A concentracdo dos reagentes usada até o morfiaitimnelol (2,75 mmol);

H20- (8,25 mmol); Pd(OA®) (0,05 mmol); acetonitrila (14,5 mL)X), foi diminuida
até a metade e um quarto da iniciaCo/@; Co/4), obtendo-se os resultados que se

observam na figura 12 e 13.
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Figura 12. Curvas cinéticas das reacfes de oxidacags-dironelol a diferentes
concentracdes dos reageftes

dCondicdes de redo: S-citronelol (2,75 1,375; 0,688 mmgj Pd(OAc}».(1,8; 0,9; 0,45
mol %); HO> (8,75; 4,375; 2.188 mmol); GBN.

Nas curvas cinéticas, percebemos que um decréscimo na concentracdo do

substrato resultou num decréscimo da velocidade inicial assim como a conversao final
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Figura 13. Seletividade para oxocina a diferentes concentracdes dos reagentes

32



dCondicdes de reacgag:citronelol (2,75 1,375; 0,688 mmgj Pd(OAc}».(1,8; 0,9; 0,45
mol %); HO2 (8,75; 4,375; 2.188 mmol); tempo (8 horas);sCN.

Na figura 13 observa-se que ao diminuir a concentracdo inicial dos reagentes
aumenta a propor¢cdo de oligbmeros. Esperava-se obter o efeito contrario, mas o
reagente que se encont maiores proporcdes é o®b. Assim a probabilidade de
colisdes efetivas segue sendo maior para as molécyfasitienelol e HO», 0 que leva
a formacéo de oligbmeros. Para concentracdes maiores dos reagentes, observou-se uma

rapida decomposi¢céo do peroxido com a formacéo de Pd(0).

4.8. Proposta de um ciclo catalitico para a formacao de 2,2,6-trimetil-

5,6,7,8-tetraidro-4H-oxocina (Oxocina).

Com base nos resultados experimentais e na quimica do palédio, foi proposto um
mecanismo para a ciclizacéo gitronelol catalisada por Pd(OAg)ara formacéo de
tetraidrooxocina na presenca do oxidart®HEsquema 7).

Um aspecto chave para a ciclizacagsdaeitronelol para a tetraidroxocina é a formacgéo

da espécie catalitica ativa; confirmou-se que na presenca de peroxido ndo foi formado o
produto tetraidroxocina. De forma semelhante, quando Pd¢Ofsc) usado sem
peréxido de hidrogénio, ndo foi observada a formacdo do produto oxocina. Por
conseguinte, a combinagdo Pd(OAd}O. parece resultar numa espécie altamente
eficiente para ciclizar g-citronelol para o produto éter ciclico de 8 membros.

Um aspecto desta reacdo decorre do papel ambivalente do perdxido de
hidrogénio, que pode oxidar a olefina em cetona, e reoxidar o Pd(0) ou Pd-H em Pd(ll).
A instabilidade do EO> na presenca de sais de Pd(Il) € reconhecida ha muito tempo.
Mimoun e Roussel relataram que a adi¢ao gi@-ld uma solucdo de Pd(OAgpu seja,
solugbes de HOAc ou tert-butanol), resultou em uma decomposicdo imediata do
oxidante, com liberacdo de>@18). No entanto, aqueles autores verificaram que na
presenca de uma olefina tal como 1-octeno, ndo ocorreu decomposicéo aparente.

Aqui, quando foram feitas as reacOes ggneitronelol e Pd(Il) verificou-se o
mesmo efeito; Quando-B. foi adicionado a solugcédo contendo paladio e olefina, nédo

foi observada uma decomposicdo aparente. Assim, é provavel que foi formado um
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intermediérion-Pd(l)-olefina entres-citronelol e Pd(OAe) (1a, etapa |, Esquema 7).

Esta espécie pode minimizar a decomposi¢cao do perdxido de hidrogénio. Contudo, é
possivel que uma porgcédo de®4 pode ter sido decomposta, mesmo sem uma liberacao
visivel de gas na forma de bolhas. Deve destacar que a sequéncia de adicdo dos
reagentes (isto é, adicdo do peroxido ao paladio sem a presenca da olefina), o peréxido

foi visivelmente decomposto.

HOH + |l OH
0 |
Pd(OAc),
HOAc
Etapa |
Etapa VI ACO OH
CUS 442,
HO'PdiI acoPd !
AcO HOOH
O 1a
le
Etapa II HOAc
HOH Etapa V
OH
AcO_ ..,
HooPd™™
1b
Etapa IV Etapa III
OH
H
HOO-Pd*=
OA

Esquema 7 Mecanismo proposto para a formacao de 2,2,6-trimetil-5,6,7,8-tetraidro-

4H-oxocina Pxocina).
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Por conseguinte, parece razodvel supor que, no primeiro passo, uma simples
troca de ligantes no catalisador de paladio resulta no intermediario (1a) (Esquema 7).
Tal como tem sido frequentemente observado nas reacdes de oxidacdo de olefinas na
presenca do sistema Pd (II}P%, a espécie hidroperdxido de paladio (ABG@OOH)
parece ser o intermediario ativo mais provavel nestas reacdes (16).

Como anteriormente explicado, na auséncia da olefina, o intermediario
Pd(OACc)(OOH) pode ser rapidamente decomposto em Pd (0), HOAcNo@ntanto,
quando foram feitas as reacdes, ®Fe o ultimo reagente a ser adicionado a solugéo.
Assim, Pd(OACQ) e op-citronelol provavelmente ja estdo coordenados (1a, Esquema 7).

A reacdo de troca de ligantes entre o comptercganopaladio(ll) e o perdxido
de hidrogénio (etapa Il, Esquema 7) resulta no intermediararganoperoxapaladio
(1) (1b).

Conforme relatado em processos de oxidacdo de olefinas que contém atomos de
hidrogénio alilico, é altamente provavel que um intermediario-alganopaladio (1b)
possa sofrer um passo de rearranjo de higtetornecendo um intermediariealilico
de paladio (1c) (etapa lll, Esquema 7). Este passo de adicdo oxidativa do hidreto e o
ligante alilo a espéciepaladio, oxida o Pd (Il) para Pd (IV).

Este intermediario (1c) pode entdo sofrer um passo de tautomerizagao resultando
no intermediériat-alilico di-hidroxo paladio (1d) (etapa IV, Esquema 7). Assim, ap0s
um passo de ataque intramolecular do grupo hidroxilg-digronelol ao atomo de
carbono alilico, a ciclizagéo € realizada, ocorrendo a eliminacdo de uma molécula de
agua, (etapa V, Esquema 7). Neste passo, a tetraidrooxocina pode estar coordenada do
tipo = com o paléadio (1e, Esquema 7).

Finalmente, este dltimo intermediario sofre uma reacéo de eliminacéo redutiva,
em que o paladio é entdo liberado com outra molécula de agua na presenca de acido
acético (gerado no inicio do ciclo catalitico pela adicdo de HOOH ao intermediario
Pd(OAc)).

Depois de uma adicdo de molécula de HOAc ao paladio, o Pd(@Ac)
regenerado, o qual pode reagir com outra molécufaaiteonelol comegcando assim de
novo um ciclo catalitico.

Geralmente em processos oxidativos coi®idapenas uma molécula de agua é

gerada no final da reacéo; adicionalmente, apenas um atomo de oxigénio é fornecido
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pelo oxidante KO, e é introduzido no substrato. Aqui, duas diferencas principais
ocorrem; A primeira, duas moléculas de dgua foram geradas na reacao global (Esquema
8).

Em segundo lugar, a reacdo de oxidacado prossegue por meio da remocéao de dois
atomos de hidrogénio do substrato; assim, nenhum novo &tomo de oxigénio foi
introduzido.

Pd(OAc),

Esquema 8 Pd(OAc}-Cicliza¢ao oxidativa dg-citronelol para oxocina.
4.9. Separacdo e elucidacdo estrutural do produto de reacdo 2,2,6-

trimetil-5,6,7,8-tetraidro- 4H-oxocina (Oxocina).

O produto principal da reacéo foi separado por cromatografia em coluna usando
silica gel 60 A 70-230 mesh, como fase mével foi usada uma mistura hexano /acetona
2:1 em volume. O produto foi isolado como um 6leo amarelo de odor carateristico com
Rr em TLC de 0,31. O composto foi caraterizado pela analise dos espectros de RMN de

1H e13C, espectro na regéo do infravermelho e espectro de massas.

Figura 14. Estrutura do composto obtido pela ciclizacdo oxidativasaitronelol

catalisada por Pd(OAcegm presenca dexB».

Dados espectroscopicos:
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RMN de'H (300 MHz, CDCJ): § 0,89 (d, 3HJ 6,4 Hz, H11); 1,29 (s, 6H, H9/ H10);
1,32-1,42 (m, 1H, H%*); 1,52-1,72 (m, 2H, H7*/H6); 1,84-2,02 (m, 2H, H5); 3,57-3,73
(m, 2H, H8); 5,50-5,65 (m, 2H, H3/H4). *Podem estar trocados.

RMN de 13C (75 MHz, CDC}): 6 19,5 (C11); 29,6 (C6); 29,7 (C9)*; 29,8 (C10)*; 39,1
(C7); 39,6 (C5); 60,8 (C8); 70,6 (C2); 12%A); 139,5(C4). *Podem estar trocados.

IV-TF (v (cnb)/ atribuicdo): 29674 =C-H; 2927, 28724 -C-H (CHz, -CHzs); 1632/v
C=C; 1458, 13753 -C-H (-CH2, -CHs); 1150/v -C-O; 970/6 =C-H

EM-IE (m/z/int. rel): 43/100; 55/18; 69/23; 71/21; 139/39; 154/2.

No espectro de RMN dé&H (Figura 15) um dos sinais de ressonancia mais
importantes para a proposta da estrutura foi o multipleté &B0-5,65 ppm; este foi
integrado para 2H, os quais foram atribuidos aos hidrogénios olefinicos (H3/ H4) do
anel.

Emé 3,57-3,73 ppm, observa-se um multipleto que integra para 2H; os quais
foram atribuidos ao hidrogénios do carbono 8 ligado ao atomo de oxigénio. Por outro
lado emé 1,84-2,02 ppm, observa-se um multipleto que foi integrado para sl. E
sinal de ressonancia foi atribuido aos dois hidrogénios ligados ao carbono 5 ligados ao
carbono olefinico 6.

Emd 1,52-1,72 e 1,32-1,42 ppm, tem-se multipletos que juntos sao integrados
para 3H; eles foram atribuidos para os hidrogénios nas posi¢des 6 e 7. O singleto em
1,29 ppm, integrado para 6Hegi atribuido aos hidrogénios das metilas 9 e 10.
Finalmente, o dupleto et0,89 ppm, foi integrado para 3atribuidosao hidrogénios

do grupo metila 11.
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Figura 15. Espectro RMN déH (300 MHz, CDCJ) do 2,2,6-trimetil-5,6,7,8-tetraidro-

4H-oxocina

No espectro RMN dé3C (Figura 16) observamos sinais de ressonancia que
correspondem com a estrutura proposta. Entre elas as mais importantes sao o0s sinais de
ressonancia mais desblindados do espectro (Campo baixo).

Nesta regido, encontramos 0s sinais que correspondem aos carbonos C4 e C3
que formam a dupla ligagdo do anel &4B9,5 e 125,2 ppm. Alem disso, estdo também
0s sinais atribuidos para os carbonos C2 e C8, que correspondem aos carbonos ligados
ao atomo de oxigénio; esses sinais encontra se7#h6; 60,8 ppm.

Além destas, podemos observar sinais de ressonancta3ht e 39,1 ppm
atribuidos aos carbonos C5 e C7 do anel.

Os sinais em 29,8; 29,7 e 29,6 ppm foram atribuidos para os carbonos C9; C10
e C6. Por ultimo, o sinal de ressonancia &i®,5 ppm foi atribuida ao carbommn

posicdo 11.
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Pela andlise dos espectros bidimensionais COSY e HSQC (anexos) foi
confirmada a ligacado de um préton para cada um dos carbonos olefinicos C3 e C4 assim

como a auséncia de hidrogénio no carbono C2.

139.5
125.2
60.8
396
391
19.5

11

o
()}

-—29802
—2978Q
- —2960

S s ———

298 297 296
f1 (ppm)

cs c7 Cl11

Cc3

T T T T T T T T T
150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10
f1 (ppm)

Figura 16. Espectro RMN dé*C (75 MHz, CDC}) do 2,2,6-trimetil-5,6,7,8-tetraidro-

4H-oxocina

Observando o espectro na reagiao infravermelho do composto oxocina (Figura
17) é possivel confirmar as bandas de absorcdo caracteristicas dos grupos funcionais

presentes na molécula..
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Figura 17. Espectro infravermelho do 2,2,6-trimetil-5,6,7,8-tetraidrbekocina

Podemos destacar dentre elas a banda em 1150atribuida segundo a
literatura (KILIMOV, et. al. 1967) ao estiramento de ligacdo C-O para éteres ciclicos.
Outras bandas importantes séo aquelas encontradas nas frequéncias de 1632%e 970 cm
que foram atribuidas ao estiramento da ligacdo C=C e para a deformacdo no plano da
ligacdo =C-H.

Além disso, observam-se na regido de 2872 até 292F as bandas
caracteristicas dos estiramentos C-H para grupos ChleCEHH: e na regido de 1361
até 1458 cm, as bandas correspondentes a deformagdes no plano da ligagdo C-H para
grupos CH, CHe Ch.

No espectro na reagido infravermelho também é possivel observar uma banda
larga em 3333 crh a qual pode ser atribuida ao estiramento da ligagdo O-H; porém, a
estrutura proposta para o composto isolado é um éter ciclico e ndo deveria apresentar
esta banda.

Um éter ndo poderia formar ligacdes de hidrogénio com outra molécula de éter.
Por outro lado, ele poderia se ligar com moléculas de agua presentes no sistema, se ele
nao estiver impedido estericamente.

Através de célculos de estrutura de minima energia feitos pelo programa
spartan’14, ¢ possivel observar que o atomo de oxigénio esta disponivel para formar
ligacOes de hidrogéni@ qual é uma possivel explicacdo para a aparicdo de esta banda

de estiramento O-H.

40



No espectro de massas obtido por CG/EM com ionizagcdo por impacto de
elétrons (Figura 18), € possivel observar um pico que pode ser atribuido ao ion
moleculam/z 154 com uma intensidade relativa de 2%.

Esse pico corresponde a mass#&ddaula molecular de {gH1sO (154,25 g.mol
1, também é possivel observar os picos n+1 e n-1. Pelo método de ionizacdo por
impacto de elétrons, as vezes pode ser dificil obter o pico correspondente ao ion
molecular.

A maioria dos compostos organicos tem potenciais de ionizacdo entre 8 e 15
elétrons volts (eV), entretanto, um feixe de elétrons n&o cria ions com alta eficiéncia até
que atinja o fluxo de moléculas com energia entre 50 e 70 eV (PAVIA).Zbi@q
geralmente é usado um feixe de elétrons padrdo de 70 eV, como o0 usado para obter o
espectro. Aqui, como trata-se de uma molécula de baixo peso molecular e com uma
estrutura quimica simples foi possivel observar o pico do ion molecular.

Também podseobservar o fragmento do pico base que tem uma retalgate
43, a molécula apresenta um padrdo de fragmentacao regular em diferentes amostras

injetadas no CG-EM onde o composto oxocina esta presente.

Base Peak SNT14.558

- ) U 1_L‘1' THTT | —

y t T T T T T
19 20 % 40 0 00 70 8o « 108 110 120 130 140 150 163 17

Figura 18. Espectro de massas do 2,2,6-trimetil-5,6,7,8-tetraidroxbcina.

Ao comparar o espectro de massas com diferentes bancos de dados desespectro
disponiveis na biblioteca do equipamento, ndo foi encontrado nenhum composto com
um padrdo de fragmentacdo similar, estudos do padrdo de fragmentacdo estdo em
andamento.

Com os dados espectroscopicos obtidos, especialmente pelos dados fornecidos
pelos espectros de RMN &d e 1°C, e as andlises dos espectros bidimensionais COSY

e HSQC, a estrutura proposta para o composto principal da reaggaitdonelol
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catalisada por Pd(OAg)em presenca de B, é a molécula 2,2,6-trimetil-5,6,7,8-
tetraidro-4H-oxocina.

5. Conclusodes

Foi avaliada a atividade de catalisadores de Pd(ll) na oxidacAeittonelol
com HO, como oxidante, obtendo-se com alto rendimento e seletividade (83% e 65%
respectivamente) o produto de ciclizagdo oxidativa 2,2,6-trimetil-5,6,7,8-tetréidro-4
oxocina (oxocina). As condi¢des otimizadas foram Pd(@McB mol% em relacéo ao
p-citronelol), uma relagdo molgcitronelol/ HO, de 1:3 em acetonitrila a 60 °C. O
produto obtido apresenta uma estrutura nao reportada na literatura. Isto faz do sistema
catalitico desenvolvido um método novo para formacédo de anéis de 8 membros, e com
possiveis aplicacfes na area de quimica fina, uma vez que, moléculas organicas com
estrutura semelhante tem demostrada atividade biolégica com potencial uso como
herbicidas.

Na avaliacao dos diferentes parametros da reacéo, foi observado que, a natureza
do sal de Pd(ll) é um fator determinante na formacao do produto oxocina. Somente foi
observada a formacéao deste produto quando foram usados os sais PelRdEOAC),
sendo este ultimo o mais ativo e seletivo para a formacdo da oxocina (84 e 64 %
respectivamentg

A relacdo molar entrg-citronelol/ HO. também foi um fator importante; a
relacdo molar de 1:3 forneceu os melhores resultados. Para relacbées menores observam-
se menores taxas de conversdo, e para relagdes molares maiores a seletividade para a
formacdo do produto diminui, observando que a quantidade de peroxido esta
relacionada diretamente com a formacao de oligbmeros.

A temperatura da reacao parece néo ter efeitos significativos na convefsao do
citronelol, porém a cinética da formacdo do produto oxocina parece esta diretamente
relacionada com a temperatura de reagao.

A natureza do solvente teve um papel fundamental no sistema catalitico; os
melhores resultados forem obtidos com o0 uso de acetonitrila como solvente. Em outros

solventes usados tanto a conversao como a seletividade foram drasticamente reduzidas.
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CAPITULO Il

Avaliacdo do sistema catalitico Pd(IIXB na oxidagéo de alcooesfurfural.

54



RESUMO CAPITULO I

Neste capitulo, utilizando as condi¢des otimizadas no capitulo 1, foi avaliada a oxidacéo
de alcoois de origem natural como o borneol, geraniol, linalol e nerol no sistema
Pd(OAc) H20., usando como solventes EN. Adicionalmente, avaliamos também a
oxidacdo do alcool benzilico. Para o borneol, estudou-se também as reacdes em
dimetilacetamida. Para o furfural, a oxidacdo foi também estudada em acido acético.
Dentre estes substratos, somente o linalol e nerol foram oxidativamente ciclizados.
Todavia, conversdes e seletividade foram significativamente menores que aquelas
observadas para g-citronelol. Para o alcool benzilico foi observada a formacdo do
produto de oxidacdo benzaldeido, todavia com baixa taxa de conversédo. A seletividade
foi comprometida pela formag&o de oligdbmeros, que foi a principal reagdo concorrente.
O borneol foi convertido seletivamente para canfora, embora com conversoes de 10 e 14
% em DMA e CHCN, respectivamente. Adicionalmente, estendemos o processo de
oxidacao ao furfural. As reacfes do furfural com diferentes sais de Pd@D.ddiam
investigadas nos solventes acetonitrila e acido acético. Em acetonitrila, foi obsevada a
formag&o dos produtos 5-hidroxig{)-furanona, &cido férmico e &cido furdico, e nas
reacdes usando acido acético como solvente, foi observada a formacao majoritariamente
do composto 5-acetoxyl-2)-furanona com uma seletividade dentre 3 - 7 %. A
formacao de oligdbmeros foi maior que 70 % nas reacdes de oxidacdo do furfural em

ambos os solventes.
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ABSTRACT CHAPTER Il

In this chapter, using the conditions optimized in chapter 1, the oxidation of natural
origin alcohols such as borneol, geraniol, linalool and nerol in the Pd§OAgD,
system, were investigatad CHsCN as solvents. In addition, was also evaluated the
oxidation of benzyl alcohol. For borneol, the reactions in dimethylacetamide were also
studied. For furfural, the oxidation was also studied in acetic acid. Among these
substrates, only linalool and nerol were oxidatively cyclized. However, conversions and
selectivity were significantly lower than those observedsfoitronellol. For the benzyl
alcohol the formation of the oxidation product benzaldehyde was observed, however
with a low conversion rate. The selectivity was compromised by the formation of
oligomers, which was the main concurrent reaction. The borneol was selectively
converted to camphor, although with %and 10 % conversions in CH3CN and DMA
respectively. Additionally, we extend the oxidation process to furfural. The reactions of
furfural with different salts of Pd (ll) and 2. were investigated in the solvents
acetonitrile and acetic acid. The formation of 5-hydroxpia)(-furanone, formic acid

and furoic acid was observed in acetonitrile, and in the reactions using acetic acid as the
solvent, the formation of 5-acetoxyl-8H)-furanone with selectivity of 3-7%. The
formation of oligomers was greater than 70% in the oxidation reactions of furfural in

both solvents.
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1. Introducéo

Como foi discutido no capitulo 1, a oxidacdo de derivados da biomassa
apresenta um interessante potencial para a geracao de produtos de alto valor agregado

com uso na area de quimica fina.

Observando os resultados obtidos no sistema desenvolvido no primeiro capitulo,
uma proposta natural € avaliar a reatividade de outros substratos alcoois monoterpenos

no sistema previamente optimizado.

Neste capitulo, discutimos os estudos de reatividade dos alcoois monoterpenos
geraniol, nerol e linalol (Figura 1), os quais apresentam semelhanca estruturg-com o
citronelol. Além destes alcoois, investigou-se também a atividade da combinacéo
Pd(OAc)/ H202 na oxidag&o dos alcoois borneol e élcool benzilico (Figura 1).

é:A Q |
NN N o
\

Geraniol Nerol Linalool
OH
[ j OH
Borneol Alcool Benzilico

Figura 1. Alcoois usados como substratos no sistema catalitico Pd@b/H

Neste capitulo também estudam-a oxidacdo do furfural no sistema
desenvolvido. O furfural (Furano-2-carbaldgi@bigura 2)é um liquido oleoso de

aspecto amarelo com odor carateristico de améndoa. Industrialmente é produzido pela
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digestédo acida dos residuos do processamento da biomassa ricos em hemicelulose, o

qual faz dele, uma matéria prima econdmicaente veéalelndante.

O
O

D

Furfural

Figura 2. Estrutura do furfural.

O furfural é suscetivel a diversos tipos de reacfes tais como cetalizacao,
acilacdo, condensacdo Knoevenagel, reducdo para alcool, descarbonilacdo, alquilacao,

oxidacao, halogenacao, dentre muitas outras (ZEITSCH, 2000).

Dos produtos derivados do furfural, produtos de oxidacdo tais como 5-
hidroximetilfurfural, 5-hidroxi-26H)-furanona, &acido furdico, anidrido maleico,

butenolideos, furanonas despertam grande interesse por parte da industria quimica.

Tem sido reportado na literatura diversos compostos do tipo furanonas, com
atividade biologica, como no caso do 5-Hidroxi-2(5H)-furanona, além de serem
reagentes importantes na sintese organica como o anidrido meks@e.carateristicas
tornam altamente atraente desde o ponto de vista econbmico e tecnoldgico o
desenvolvimento de sistemas de oxidacao catalitico do furfural. (EGGERSDORFER,
2007).

Na literatura podse encontrar sistemas cataliticos de oxidagdo do furfural
usando como oxidante 026> na presenca de uma variedade de catalisadores como,
Amberlys® 15(H) (CHOUDHARY, NISHIMURA e EBITANI, 2012) e, silicato de
titinio (ALONSO-FAGUNDEZ,et. al. 2014 ), obtendo resultados interessantes na
oxidacgao do furfural.

O uso do paladio para a conversdao do furfural tem sido estudado para a
formacdo de dimeros (TALJAARD e BURGER, 2002), ou produtos de aminacao
(SHARMA e SHARMA, 2014), porém, a oxidacdo do furfural com catalisadores de

paladio € um processo pouco estudado.
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Outro aspecto considerado neste capitulo é o efeito do solvente no sistema
catalitico. Em catalise homogénea procseastimizar o desempenho do catalisador
para obter as melhores conversdes, rendimentos e seletividades. Esse aspecto tem uma
relacdo direta com os ligantes presentes no centro metalico. Se as propriedades
eletrbnicas e estéricas dos ligantes sdo bem conhecidas, pode-se racionalizar qual
catalisador poderé ser eficiente numa dada reacao.

Por outro lado, a influéncia que tem os solventes nos processos cataliticos tem
sido ainda alvo de pouco estudo. A escolha de solventes em processos cataliticos limita-
se considerar aspectos tais como, solubilidade dos reagentes, facilidade para a separagéo
dos produtos, aspectos ambientais, entre outras carateristicas. Porém, a interacéo direta
do solvente com o catalisador, intermediarios de reacdo, reagentes e produtos, sa
interagdes omitidas que podem influenciar de maneira importante o rendimento do ciclo
catalitico (DYSON e JESSOP, 2016).

Considerando estes aspectos, dois solventes foram avaliados nesse capitulo,
alem da acetonitrila. A dimetilacetamida (DMA), que é um solvente que possui
capacidade de coordenar ao centro metalico e simultaneamente pode atuar como base
promovendo diversos tipos de intera¢cdes com os substratos. Atualmente ha trabalhos em
andamento no nosso grupo de pesquisa onde solvente DMA tem sido um excelente
promotor de reacbes de oxidacdo na presenca o@e, ldbtendo-se resultados de
oxidacdo do borneol com altas conversdes e seletividade. Todavia, naguele caso outro

catalisador diferente do paladio tem sido usado (tungstato de sédio).

O acido acético (HOAc) tem sido também um solvente eficiente em processos
de oxidacao e foi o segundo solvente estudado aqui (SOOKNOIA e LIMTRAKULB,
2002). Esse composto pode promover as reacdes de catalise acida, e também possui
capacidade de coordenar ao centro metalico. O HOAc na presenca de peréxido gera o

acido peroxoaceético, um eficiente agemaante.

O HOACc tem sido também usado na oxidacdo aerébica de alcoois catalisadas por
paladio (CHOIet. al. 2003); além disso, reacdes de oxidacédo aerdbica do furfural que
sdo promovidas por catalisadores 0xidos metalicos foram também realizadas em HOAc
como solvente (LI, HO e ZHANG, 2016).
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2. Objetivos

2.1. Objetivo geral

Avaliar o desempenho do sistema Pd(HH na oxidagdo de alcoois

monoterpeitose furfural.

2.2. Objetivo especificos

o Estudar a reacdo de oxidacdo dos alcoois geraniol, nerol},lipataeol

e alcool benzilico, em presenca do catalisador Pd(OAosando como agente
oxidante HO, em acetonitrila.

o Estudar a reacdo de oxidacdo do borneol, catalisada por Pd(OAc)
usando como agente oxidantgdd em dimetilacetamida.

o Avaliar a reatividade do furfural para formacao de produtos de oxidacao,
com uso de sais de Pd(Il) em acetonitrila e acido acético como solventes.

3. Experimental
3.1. Reagentes
Todos os reagentes e solventes, assim como o0s catalisadores sdo de grau de
pureza analitico e foram adquiridos de fontes comerciais e foram usados sem tratamento

prévio.

Tabela 1 Reagentes utilizados nos estudos de oxidagdo usando o sistema £u(11)/H

Reagente Marca Pureza

Acetato de paladidi() Sigma Aldrich 99,9 %
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Acetilacetonato de paladdidY  Sigma Aldrich 99,9 %
Acetonitrila Dinamica 99 %

Acido acético Sigma Aldrich 99,9 %
Alcool Benzilico Sigma Aldrich 99,7 %
p-citronelol Sigma Aldrich 99,5 %
Borneol Sigma Aldrich 99,5 %
Cloreto de paladidk) Sigma Aldrich 99,9 %
Dimetilacetamida Sigma Aldrich 99 %

Furfural Sigma Aldrich 99 %

Geraniol Sigma Aldrich 99,7 %
Linalol Sigma Aldrich 99,7 %
Nerol Sigma Aldrich 99,5 %
Peroxido de hidrogénio Sigma Aldrich 35%

Trifluoroacetato de paladibj  Sigma Aldrich 99,9 %

3.2. Procedimento experimental

As reacgOes foram conduzidas segundo parametros otimizados em trabalhos
anteriores (DA SILVAet. al. 2013). Tipicamente, em um reator tritubulado (25 mL),
conectado a um condensador de refluxo, contendo solvente (14,5 mL) sob aquecimento
e agitacdo magnética, foram dissolvidos consecutivamente o substrato (2,75 mmol) e
um catalisador de Pd(ll) (0,05 mmol). ApOs o sistema atingir a temperatura da reacéo
(60° C), o peroxido de hidrogénio (8,75 mmol) foi lentamente adicionado, iniciando-se

assim a reacao.

3.3. Analise por cromatografia gasosa (CG)

O monitoramento das reacdes foi realizado analisando por CG aligquotas
coletadas em intervalos de 2 horas, até um tempo total de 8 horas. Reagbes-branco
foram realizadas seguindo as mesmas condi¢des, mas sem adi¢cao de catalisador.

As analises e monitoramento das reacdes forem feitas em um cromatografo a gas
SHIMADZU, modelo GC-2010 PLUS, equipado com uma coluna capilar Rtx®-Wax
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(RESTEK) (30 m x 0,25mm ID x 0,2%m) e detector de ionizagdo em chama (FID). O
volume injetado foi de 4 pL em modo split (5:1).

As condicbes de analise foram: temperatura inicial 80 °C (3 min), taxa de
aquecimento de 10 °C / min, até 220 °C (3 min), com tempo total de analise de 20 min,
temperatura do injetor 250 °C, temperatura do detector 250 °C, gas de ari@isteoN
de 2,41 mL mirt).

3.4. Andlise por cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de
massas (CG/EM)

As analises das aliquotas das reacdes foram realizadas num cromatografo a gas
SHIMADZU, modelo GC-2010 PLUS, com coluna capilar Rtx®-Wax (RESTEK) (30
m x 0,25mm ID x 0,25um) e um detector espectrometro de massas SHIMADZU
GCMS-QP2010 Ultra.

As condi¢cdes usadas foram: volume de injecadql4 modo Split (5:1),
temperatura da colur&0 °C (3 min), taxa de aquecimento de 10 °C / min, até 220 °C (8
min), com tempo total de andlise de 25 min; temperatura do injet&C25€lio foi o gas
de arraste (fluxo de 1,46 mL min As temperaturas da interface CG/EM e do detector
de massas foram 240 °C e 200 °C, respectivamente. O detector operou no modo de
impacto de elétrons a 70 eV. A varredura de massas foi realizada no intervalo de m/z
40-600.

3.5. Andlises quantitativas

3.5.1. Calculos de converséao

Os valores de conversdo foram estimados com base na éarea do pico
cromatografico do substrato remanescente na reagdo. Esta area foi comparada com as
areas obtidas na curva de analitica. A relagdo area x concentragdo foi obtida por
regressao linear.

O célculo foi feito em base na seguinte equacdao:

r

* 100

% Conversio =
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Equacéo 1 céalculo da conversao
Ar = area remanescente do substrato

Ao, = Area inicial do substrato

3.5.2. Calculos da seletividade:

Para calcular a seletividade usou-se a relacdo entre area consumida do substrato

(quantidade do substrato convertido) e a area formada do produto, segundo a equacao 2.

A
% Seletividade = ﬁ * 100

o r

Equacéo 2 calculo da seletividade
Ap= Area do produto
Ao = Area do substrato inicial

A: = Area do remanescente do substrato

Produtosminoritarios foram formados representando uma area menor que 2% da
area inicial do substrato; aqui, eles seréo referidos como produtos ndo identificados (%
PNI).

Oligbmeros (aqui serdo denominados PND) sédo produtos ndo detectaveis por
CG devido a sua elevada massa molar. Neste trabalho, eles foram quantificados pelo
balanco de massas da reacdo. Para isto, foi calculada a diferenca entre a area inicial do
substrato e a somatéria de areas do resultado da reacdo, isto incluindo a area do
substrato remanescente; esta diferenca foi tomada como a &area de produtos nao

detectaveis por cromatografia gasosa e foi usada para o calculo da seletividade.

Apnp = Ap — ZAre

Equacao 3 célculo da area de PND

Ao = Area do substrato inicial
>Are = Somatoria de areas produto da reacao

63



4. RESULTADOS E DISCUSSOES

4.1. Estudo de reatividade de diferentes substratos alcoois
monoterpéncos para 0 sistema catalitico desenvolvido
Pd(OAc)2/H202/Acetonitrila

Uma vez otimizados os parametros de reacdo para o sistema catalitico proposto
(cap 1), estudou-se a reatividade de diferentes alcoois monoterpenos (geraniol, nerol
linalol) que apresentam uma estrutura semelhanfiecgoonelol.

Possivelmente, reacdes de ciclizacdo oxidativa como a observada no gaso do
citronelol poderiam também ocorrer. Por outro lado, sistemas de oxidacdo baseados em
Pd(OACYH20. (LIU et. al. 2008)tem sido efetivo como promotores de oxidacdo de
olefinas e diferentes alcoois.

Para estudar se o sistema proposto pode ser eficiente na oxidacédo catalitica de

alcoois foram feitas provas com os substratos borneol e alcool benzilico.
4.1.1. Reagdes cataliticas com os substratos geraniol, nerol e linalol.
Os testes com o0s substratos geraniol, nerol e linalol, foram feitos seguindo as
condi¢des gerais de reacdo: Pd(QA6)05 mmol); substrato (2,75 mmol)2®b (8,25

mmol); temperatura (333 K); tempo (8 horas). Obtendo-se 0s seguintes resultados
(Tabela 2).
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Figura 3. Estrutura dos alcoois terpenicos usados nas reacfes cataliticas

Tabela 2 Resultados das reacdes cataliticas com geraniol, nerol e linalol

Substrato % Converséo Seletividade
%Produto %PNI %PND
principal
Geraniol 96 - 13 87
Nerol 84 13 11 76
Oxido de nerol
Linalol 37 33 - 67

Oxido de linalol

CondigBes de reacdo: substrato (2,75 mmol); Pd(@&LB mol %) HO> (8,25 mmol);
CHsCN; tempo (8 horas).

O geraniol foi 0 substrato que mais reagiu; para ele, foi atingida uma conversao
de 96%. Porém, ndo foi observado nenhum produto na reacdo com seletivadade
que 2%. Ele é o substrato mais suscetivel para a formacao de oligbmeros.

No caso do nerol obsergaa formacdo de um produto com seletividade de 13
%, sendo identificado como 6xido de nerol (4-metiR2netilprop-lenl-yl)-3,6-
dihydro2H-pyran) por CG/EM. Esse produto é um éter ciclico de 6 membros (Figura
4).
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Embora a seletividade tenha sido menor se comparada com aquela obtida para a
formacdo da oxocina vig-citronelol €agdtulo 1), pode-se confirmar que o sistema
Pd(OACcY/H20:- é eficiente para reagdes de ciclizagdo oxidativa.

A diferenca entre as reatividades dos reagghtéisonelol, nerol e geraniol que
possuem uma estrutura bastante similar, podem ser atribuida a rigidez estrutural de cada
um deles. Of-citronelol tem na sua estrutura s6 uma dupla ligacdo ele € capaz de
formar um éter ciclico de 8 membros, diferentemente dos outros dois.

O nerol formou um éter ciclico de 6 membros, mas com uma menor seletividade,
quanto o geraniol, que é o isbmdfado nerol ndo apresenta produtos de ciclizagao
Tudo indica que a rigidez estrutural nas posi¢cdes 1-2-3 € de grande importancia para
seletividade da formacdo de produtos de ciclizacdo oxidativa pelo menos nos trés
substratos anteriormente estudados.

O linalol apresentou uma baixa taxa de conversao, porém, resultou na formacéao
de um produto de reacdo com uma seletividade de 33%. Esse composto foi identificad
via CG-EM como oxido de linalol (&-metil-5-viniltetraidrofuran-2-il)propan-2-ol).

Este é também um produto de ciclizacdo oxidativa, e contém em sua estrutura um
furano e uma hidroxila.

De acordo com 0 mecanismo proposto para a cicliza¢ag-aiwonelol na
formacao do produto oxocina, € possivel inferir que a ciclizacdo dos éalcoois dinalol
nerol, ocorre por um processo similar.

As reacOes branco para 0s substratos mencionados apresentaram resultados
similares aos obtidos na reagcédo brancgaditronelol. Ou seja, embora tenha havido
conversao, somente oligdbmeros foram majoritariamente formados.

A baixa seletividade da formacdo dos produtos de ciclizacdo oxidativa,
dificultou a separacdo destes produtos por cromatografia em coluna. A indentificacao
destes foi feita pela comparagcdo dos espectros de massas obtidos por GC/ EM com as
diferentes bibliotecas de espectros de massas disponiveis (anexos).
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Figura 4. Produtos da reacéo catalitica do nerol e linalol.

4.1.2. Reagdes cataliticas com os substratos borneol e alcool

benzilico

O sistema estudado tem demostrado ser efetivo para reagdes de ciclizagcéo
oxidativa dog-citronelol, mas néo tem sido observado produtos de oxidacdo simples
(a@lcoois, aldeidos, cetonas) com os reagentes até 0 momento testados.

Com a finalidade de avaliar a eficiéncia do sistema
Pd(OAc)/H2Oo/Acetonitrila em diferentes reacbes de oxidacdo, foram testados
substratos impedidos estruturalmente e ja ciclizados (Figura 5).

Apos submeter estes reagentes nas condi¢cdes de reacdes até 0 momento

descritas forem obtidos os seguintes resultados (Tabela 3).

OH

OH

Borneol Alcool Benzilico
Figura 5. Reagentes usados para os testes de oxidacdo catalitica no sistema
Pd(OAC)/H202/CHsCN.

Tabela 3 Resultados obtidos para os substratos borneol e alcool benzilico no sistema
catalitico Pd(OAcYH202/ CH:CN
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Substrato % Conversao Seletividade

Produto de %PNI %PND
Alcoois oxidac&o
Borneol 14 73 - 27
Reacédo branco* 6 67 - 33
A. Benzilico 24 20° 5 75
Reac&o branco* 39 13 - 87

*Sem adic&o de catalisaddCanfora Benzaldeido.
CondigBes de reacdo: substrato (2,75 mmol); Pd(@QALB mol %) HO> (8,25 mmol);
CHsCN; tempo (8 horas).

Na reacdo com estes alcoois, obsers®baixas conversdes seja ha presenca ou
auséncia do catalisador. Uma excecdo, foi a reacdo-branco do alcool benzilico, a qual
atingiu maior conversao que a reacdo com Pd(&£Ac)

Isso pode ser explicado pelo fato da degradacdo,@ertd presenca de Pd(ll),
uma vez que somente na presenca de peréxido (na auséncia de catalisador)se obtém
produtos de oxidacdo (Tabela3, Figura 6) com uma seletividade semelhante para
aguelas na presenca do catalisador.

O Pd(OAc) ndo parece ter uma atividade fundamental para gerar os produtos
obtidos; s6 ao observar a seletividade dos produtos ndo detectaveis (%PND) a presenca
do catalisador parece ter um efeito discutivel.

O peréxido pode ser um promotor da formacao destes produtos ndo detectaveis,
e sendo que ele se degrada em presenca de paladio, ao estar presente em uma menor

quantidade evita-se parcialmente a formacao destes produtos nao desejados.

o}

Canfora Benzaldeido
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Figura 6. Produtos de oxidac&o dos alcoois borneol e alcool benzilico.

4.2. Avaliagdo do sistema catalitico Pd(OA@H202/Dimetilacetamida

para borneol ep-citronelol.

Atualmente, em projetos em andamento em nosso grupo de pesquisa, a
dimetilacetamida (DMA) tem demostrado ser um solvente ideal para sistemas de
oxidacao com catalisadores de tungstato de sddio, com o uso do oxiglante H

Observando isso, foram propostos testes cataliticos seguindo as condi¢des
estabelecidas previamente em nosso grupo. Sao elas: substrato (2,75 mmol); catalisador
Pd(OAc) (0,05mmol); oxidante ¥D- (8,25 mmol); solvente DMA (14,5 mL), com

uma temperatura de 90 °C, obtendo-se os seguintes resultados.

Tabela 4 Resultados da reacao de bornedlogronelol em Pd(OAe)JH20./DMA.

Substrato % Conversao Seletividade
%Produtos %PNI Oligomeros
Borneol 10 78 - 22
S-citronelol 59 1° 36° 9 54

aCanforaCitronelal,“Oxocina.
CondigBes de reacdo: substrato (2,75 mmol); Pd(@&LB mol %) HO> (8,25 mmol);
DMA; temperatura 90° C; tempo (8 horas).

O borneol apresenta um resultado de conversdo e seletividade semelhante ao
obtido na reacdo em acetonitrila a 60 °C, obtendo-se o produto esperado canfora com
alta seletividade. Porem, uma baixa conversao foi atingida. Isto sugere que este
substrato € pouco reativo nas condi¢cdes usadas até o momento.

No caso dags-citronelol (cap. 1), foi observada a formacdo de uma pequena
quantidade de citronela (1,32%); mas o produto principal da reagédo continuou sendo a
oxocina, que foi formada com uma seletividade menor do que para as reacdes em
acetonitrila ao igual que a converséao do substrato.

Nas duas reacdes, foi possivel observar a formacéo de Po#)r alas duas

horas de reacdo. A temperaturas elevadas e com solventes basicos € promovida a
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reducao de Pd(ll) para Pd(0) (NEGISHI e DE MEIJERE, 2002). Este fato pode explicar

em parte as conversdes menores observadas em relacdo as reacdes com acetonitrila.

4.3. Reacdes de oxidacao do furfural promovidas por Pd(Il)/EO2

O furfural € um subproduto do processamento industrial de materiais
lignoceluldsicos provenientes da biomassa, sua oxidacdo pode gerar produtos de valor
agregado como o anidrido maleico, 5 hidroxi-furanona entre outros derivados do
furfural, os quais tem importantes aplicacfes na industria de polimeros e agroquimica
(LAN, et. al. 2014) (ALONSO-FAGUNDEZgt. al. 2014) (TAARNING,et. al. 2014).

Neste capitulo, foi avaliada a oxidacéo do furfural no sistema Pa@)/H

4.3.1. Reacéao do furfural em Pd(I1)/H202/Acetonitrila

Os testes cataliticos da reacéo do furfural s forem feitos seguindo as condi¢cées
gerais de reacdo: catalisador (0,05 mmol); furfural (2,75 mmae» KB,25 mmol);
solvente acetonitrila (14,5 mL); temperatura (60°C); tempo (8 horas). Usando como
catalisadores os sais Pd(OAc)2, PJd®d(TFA)Y, Pd(OAc), obtendo-se os seguintes
resultados (Tabela 5).

Tabela 5 Resultados da oxidacdo do furfural com Pd(lI,©4+¢m acetonitrila

Catalisador Conversao Seletividade

A. Formico  A. Furdico 5-Hidroxifuranona %PND

Pd(OAc) 52 3 7 5 85
PdCb 68 1 6 6 87
PA(TFAY 74 4 11 5 80
Pd(acac) 68 4 11 7 72
Branco - - - - -

Condcdes de reacéo: furfural (2,75 mmol); Pd(OAQ),8 mol %); temperatura (60);
CHzCN; tempo (8 horas).
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As taxas de conversdo do furfural apresentam uma grande diferenca para as
reacbes com catalisadores de paladio em comparacdo com a reacao branco. Na reacao
com Pd(OAc) foi obtida uma taxa de conversdo menor em relagcdo aos outros
catalisadores.

Nas observagfes experimentais foi apreciado que na presenca de PtHQAC)
seevolucdo de ©em quanto que para 0s outros catalisadores néo se apreciam cambios
aparentes. Como foi discutido anteriormente, os sais de paladio(ll) decompd&mn o H

Além disso, a natureza do sal de Pd(ll) influi na cinética da decomposicao do
H20. (VOLL, PALU e SANTOS, 2011) o qual pode explicar a diferenca da convers&o
especialmente para o Pd(OAc)

No caso da reacdo sem uso de catalisador, .02 ldarece nao sofrer
decomposicdo aparente nas condicfes usadas, esse fato poderia explicar a pouca
reatividade do furfural, jA que n&o se observa conversao deste para nenhum produto.

Porém, embora tenham sido obtidas altas percentagens de conversao, a reacéo
foi pouco seletiva e leva majoritariamente para a formacéo de oligdmeros.

O furfural na presenca de oxigénio sofre reacdes de polimerizacdo por via
radicalar (ZEITSCH, 2000). Este fato, além da possivel oligomerizacédo do furfural na
presenca de paladio, nos permite entender a alta conversdo para produtos nao
detectaveis por cromatografia gasosa.

Dentre os produtos obtidos temos a formacao de &cido férmico, acido furdico e
5-hidroxi-2(5H)-furanona (esquema 1). A 5-hidroxbi}-furanona € um potente
pesticida produzido industrialmente pela foto-oxidacao do furfural com O

Estudos de oxidacdo de furfural para 5-hidro®B{furanona usando como
oxidante o HO2 em diferentes condi¢cdes de reacdo tem sido realizadas (ALONSO-
FAGUNDEZ,, et. al. 2014); no trabalho mencionado, os autores propdem um
mecanismo de reacgdo do furfural comOR no qual na primeira etapa se tem a
formacao de acido furéico com a posterior saida de acido formico (esquema 1). Isto

explicaria a formacé&o dos produtos observados na reacéao.
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Furfural Acido furoico HCOOH Furano
(0]
H,0
HO 2 o] o)
0} = OH = O
OH H.O H,0
) 2V
- (0] p—— - ‘
OH S X . X
5-hidroxi-furan-2(5H)-ona Acido formilacrilico Dialdeido maleico
O

Esquema 1 Mecanismo de reacao de furfural gl-para a formacéo de acido maleico.
(Mecanismo adaptado de; ALONSO-FAGUNDEZ al. 2014)

Nas reacdes com os diferentes sais de Pd(ll) obsesgeesultados semelhantes
com a formagcdo dos mesmos produtos e com proporcdes de conversao e seletividade
gue nao diferem em grande medida. Isto mostra que a natureza do sal de Pd(Il) ndo
afeta a formacéao dos produtos, mas pode afetar na taxa de decomposigag do H

Por outro lado, a formacdo dos produtos observados pode ocorrer via um
mecanismo de reagdo como o0 apresentado. A auséncia de produtos de conversao na
reacao branco pode ser explicada por uma baixa taxa de decomposi¢cdo do peroxido em
radicais. Em estudos da oxidacdo em meio aquoso do furfural gosrseéin a presenca
de catalisador, s6 se observa a formacao de produtos de oxidacédo deste apdos 24 horas de
reacdo a 50 °C e com uso de relacdes molares de peroxido/furfural maiores que 3:1
como a usada no sistema catalitico descrito neste trabalho (ALONSO-FAGURDEZ,
al. 2019.

4.3.2. Reacao do furfural em Pd(I1)/H202/Acido acético
As reacgfes de oxidacdo em &cido acético com paladio podem levar a formacao

de produtos de acetilacdo (HENRY, 1980), os quais tem uma grande variedade de

aplicacdes fazendo este tipo de reacdes de grande interesse industrial.

72



Para observar a possivel formacéo de produtos de acetilagdo do furfural, foram
realizadas reac6es com os diferentes sais de paldgld, eHusando como solvente

acido acético (Tabela 6).

Tabela 6 Resultados oxidacdo do furfural em acido acético

Catalisador Conversao (%) Seletividadg%)
5-acetoxyl-2(5H)-furanone Outros* %PND
Pd(OAc) 66 4 - 96
PdCb 66 7 8 85
PA(TFA) 63 4 2 94
Pd(acac) 69 5 3 92
Branco 83 3 10 87

*Anidrido maleico, acido formico, 5-hidroxi-2(5H)-furanona.
Condcdes de reacado: Furfural (2,75 mmol); catalisador (1,8 mol %); temperatura
(60°C); HOAC; tempo (8 horas).
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Decarbonilagdo Rearreglo 1,4
HOAc M
ﬁ/ W
ﬁ/ 5-hidroxi-2(5SH)-furanona Anidrido maleico

5-acetoxil-2(SH)-furanona
Esquema 2 Mecanismo de reagcdo para a formacdo do produto 5-ace(Gii)-

=

furanona
(HAT = tranferéncia de atomo de hidrogénio; ET = tranferéncia de elétron)
(Mecanismo adaptado de; LAH, al. 2014)

Como foi discutido no item anterior, o furfural é um substrato suscetivel a
processos de polimerizacdo. Ela comeca pela remoc¢éo do hidrogénio na posicéo 5 por
O2 (ZEITSCH, 2000), gerando assim um radical que ataca o grupo carboxila de outra
molécula de furfural iniciando assim o processo de polimerizacao.

A formacédo deste radical inicial pode ser gerada também pela presenga.de H
ja seja por @ou radicais formados por este a traves da sua decomposi¢cdo. Ao analisar a
seletividade dos produtos, se observam altas taxas de formacéo de possiveis oligbmeros
do furfural tanto nas reac6es com catalisadores como na reacao branco.

Também se observa a formagé&o em pequenas quantidades do produto 5-acetoxi-
2(5H)-furanona, igualmente nas reagbes com catalisador e branco, esse tipo de
estruturas é biologicamente importante e esta presente em uma grande variedade de

produtos naturais.



Na literatura a oxidacdo catalitica do furfural em meio aquoso e na presenca de
HOAc tem sido estudada, com o uso de heteropoliacidos como catalisagacosm®
oxidante (LAN,et. al. 2014). Neste sistema desenvolvido, observou-se a formacao do
produto 5-acetoxi-2(5H)-furanona, e foi proposta um mecanismo de reacdo para a
formacao deste composto (esquema 2). Neste mecanismo, ha intermediarios gerados por
catalise 4cida, que promovem processos de decarbonilagdo e rearranjos internos da
molécula, além do proprio heteropoliacido.

No nosso sistema reacional, o solvente usado foi o acido acético glacial e, uma
vez que o produto de reacdo foi também observado na reacdo em branco, é plausivel
pensar que a formagédo do 5-acetoxi-2(5H)-furanona ocorre por um mecanismo de
reacao similar ao descrito acima.

Neste sistema, haveriam etapas de catalise acida e formacao de intermediarios
radicais pela presenca de®d, destacando que o sal de Pd(ll) parece n&o ter um papel
fundamental na reagao.

Ja que no mecanismo da formacdo do produto de interesse, ndo se observam
etapas que envolvem a quimica do paladio como catalisador e, as menores conversdes
na presenca deste podem ser explicadas por uma decomposicao acelergdaeo H

relagdo a reagédo em branco.

5. Conclusodes

Foi avaliada a reatividade dos alcoois monotagodngeraniol, borneol, nerol e
linalol no sistema catalitico de estudo com condi¢des otimizadas no capitulo 1. Fatores
estéricos mostraram ter uma grande influéncia na formacéo de possiveis produtos de
oxidacao sob as condi¢des usadas. Para o alcool monoterpeno geraniol foi obtida uma
alta conversdo 96%, porém a seletividade da reacdo foi majoritariamente para a
formacdo de produtos de oligomerizacao (87 %) promovidos por paladio e peréxido de
hidrogénio.

No caso dos alcoois nerol e linalol foram obtidos produtos majoritarios
resultantes da ciclizacdo oxidativa destes. Para o nerol foi observada a formacdo do
produto éxido de nerol, com uma seletividade de 13 %, sendo a conversao do nerol de

84 %, em sua maioria forem formados produtos de oligomerizag&o do substrato (76 %).
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Na reacdo de oxidacao catalitica do linalol foi obtida uma conversédo de 37 %,
com a formacdo de oxido de linalol um éter ciclico de 5 membros, com uma
seletividade de 33%. Obtendo-se também a formacéao principalmente de oligomeros (67
%).

Para os é&lcoois borneol e alcool benzilico, observou-se a formag¢do dos seus
respectivos produtos de oxidagdo (cetona e aldeido), entretanto, a conversdo e
seletividade destas reacdes foram baixas. O sistema catalitico usado néao é efetivo para
reacdes de oxidacao alilica ou reacOes de desidrogenacao de alcoois.

No primeiro capitulo foi observado que o desempenho do sistema catalitico
depende de maneira significativa do solvente usado na reacéo.

Foram realizados testes para o borneol e usando como solvente DMA. Para este,
os resultados ndo apresentam maiores diferencas de aqueles obtidos usando acetonitrila
como solvente. A canfora foi seletivamente formada, embora as conversdes fossem da
ordem de 15 %. Nas reac6es com DMA foi observada a formacao de paladio metalico
pela reducéo dos sais em meio basico em elevadas temperaturas.

Testes cataliticos foram realizados para a oxidacao do furfural em acetonitrila e
acido aceético como solvente. Foram obtidos produtos derivados da oxidagéo do furfural
com uma baixa seletividade e a formacgé&o principal foi dos oligomeros. Observou-se que
o sal de Pd(Il) parece nédo atuar como um catalisador eficiente nas reacdes estudadas,
pois aparentemente 0s processos puramente radicalres (somente com peroxido)
atingiram os mesmos resultados. Trabalhos visando avaliar estas reacées com oxigénio

molecular serdo alvos de estudo no grupo.
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ANEXOS

~
2H-Pyran, 3. 6-dibydro-d4-methyd-2-2-methyl-1r 2 C10H16D NIST11slib
[0 2H-Pyran, 3 6dihydro-4-methyl-2-2-methyl-1pr 152 CI0H180D MNISTOR= LIB
[] 2H-Pyran, 3 6dihydro-4-methyl-2-2-methyl-1pr 152 CI10H160D MNISTO8s LIB
] 2H-Pyran, 3.6-dihydro-4-methyl-2-{2-methyl-1-pr 152 CI10H180 NIST11slib
[] NEROLOXIDE s8 152 CIOH16C  WILEY7.LIB
[0 2H-Pyran, 3 6dihydro-4-methyl-2+2-methyl-14r 152 CI0H1ROD NISTOR.LIB
[0 MNEROLOXIDE 88 NEROLOXID 88 2H-Pyran, 152 CIOH1B0O  WILEY7.LIB
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(10,000} Base Peak: 63/ 10,000
(B F
83
0.54
] T 53 T .: 201 %‘
T R 1 PR N VU1 || SR Y S O 123 137 152 170176 1z2_ go2 | &)
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0 200.0
1:152: 2H-Pyran, 3.B-dihydro-4-methgl-2-[2-methyl-1 -propenpl]- $5 Merol oxide $5 3.6-Dikwdro-4-methyl-2-[2-methyl-1 -propenyl]-2H-pyran $3 4-Methyl-2-[2-methyl-
1 U(x1U.UUU} Baze Peak: 68/ 10,000
] (3]
: 4 i
0.54
] T BS @
c o5 g
U.D- 1l II| || E.I‘_. | L l || Lol ; 1[|:9 123| 137 ;IT'Z ; : E‘
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0 200.0
2:152: 2H-Pyran, 3.6-dihydro-d-methyl-2-(2-methypl-1-propenyl)- $% 3,6-Dikpdro-d-methyl-2-[2-methyl-1-propenl]- 2H-pyran $3 4-Methyl-2-2-methyl-1-propengl]-3.6:
(x10,000) Base Peak: 658/ 10,000
1.0 1 )
- » 83
0.5+
] T Bs
c 05 c
U.D- 1l II|||| E.I‘_. r 11l || Ll . 1[|:9 123| 137 ?T‘Z : . @
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0 200.0

Anexo 1. Oxido de nerol. Sugestdo por comparacdo do espectro massas do produto

principal obtido na oxida¢&o do nerol no sistema Pd(&AgP./CH:CN
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Report  View Compound Info

Process

Help

Compound Name ~
35 LINALOOL OXIDE () 5% 2-Furanmethanol, 5 170 C10
85 [] TRANS-LINALOOLOXIDE 5% 170 CI0H1802 WILEY7LIE
55 [] Ethyl 24{5-methyl-5vinytetrahydrofuran-2+ljpro 247 C13HZ204  NIST11lb
35 [ alpha.-Methy-alpha {4-methyl-3-pentemyjodr 170 C10H1802  NIST1lb
35 [ alpha.-Methy-alpha -[4-methyl-3pentemyjodr 170 C10H1802  NISTOE.LIB
34 [ LUNALOOLOXIDECIS $8 EPOXYLINALOOL 170 CI0H1802 WILEY7LIE
594 [ TRANS-LINALOLOXIDE $$ TRANS-LINALO 170 CI0H1802 WILEY7LIE
[] trans-Linalool cxide furancid) $ 2-Furanmeth 170 CI0H1BOZ  NIST11=lb v
° A
Target:
(x10,000) Base Peak: 59/ 10,000
1.0 ]
0.5 43 . s
_ 55 62 111
131 ‘ Bl e | a7 - el
001 ||. Ll ly e LLIEP P 103, e 1Y e m 190 =
. I i I 1 I I 1 1
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0 200.0

1170 LIMALOOL OXIDE (2] $% 2-Furanmethanal, S-sthenyltetrabpdro- alpha. . alpha, S-timethl-, ciz- [CA5] Linalyl oxide $3 Linalool oxide $3% Linalool oxide B ¢

1 glx10.000) Base Peak: 59/ 10,000
- . ] E& o
T ] c:aaa
0.5 43 54 mﬁm
] £ &8 111 e
| R Y 2
00 L L TR | TR = 125 137143 158 . =]
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0 200.0
2170 TRAMS-LINALOOL O=IDE $%
1 u(x‘lD,DDD} Base Peak: % 10,000
. o
D.E—: 43 e . 84
] T B8 111 @
i oo e ] | a
0.0 1 — b I ; ||||I‘_ i ;102 L ; 1 ; - : : g
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0 200.0

Anexo 2. Oxido de linalol. Sugestdo por comparacado do espectro massas do produto
principal obtido na oxidagao do linalol no sistema Pd(@ARD./CH:CN
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Regi s
Benzaldehyde 58 Artificial Almond Qil £5 Benz CTHEOD NIST11slib
[0 Benzaldehyde $$ Arificial Almond Oil $$ Benz MISTO8s LIE
7 [ Benzaldehyds $% Arificial Almond Oil $§ Benz 106 C7HBD NIST11s lib
7 [ Benzaldehyde (CAS) Fhenylmethanal 58 Benz 106 C7HEO WILEY7.LIB
7 [ Benzaldehyde $5 Arificial Almond Cil 8 Benz 106 C7HED MIST08s.LIB
7 [ Benzaldehyde S5 Artificial Almond Cil $8 Benz 106 C7HED NIST11slib
9 [ Benzaldehyde (CAS) Phenylmethanal $§ Benz 106 C7THEO WILEY7.LIE
9 [ Benzaldehyde $$ Artfficial Aimond Oil $§ Benz 106 CTHED MISTOE.LIE o
* A
Target:
(10,000} Base Peak: 106/ 10,000
107 T 76
0.5+ E1
] - i 200
0.0 o I| | 63 s | gpo o5 Il m7 433 147, 155 165 175 183 N S
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0 200.0

1: 106 : Benzaldehyde $% Artificial Almond Oil $% Benzaldehyde FFC $% Benzenecarbonal $% Benzenecarboxaldehpde $% Benzoic aldehyde $% Phenylmethanal

1 gx10.000)

Base Peak: 106/ 10,000

i

=
in
METETEEN R

G
39 [l g3

[

T|4 | 83

=
-]

118

H]

g

L
50.0 75.0

100.0

125.0

150.0

175.0 200.0

2: 106 : Benzaldehyde $$ Artificial Almond Oil $% Benzaldehyde FFC $% Benzenecarbonal $% Benzenecarboxaldehpde $% Benzoic aldehyde $% Phenylmethanal

1 U(xw.DDD} Base Peak: 106/ 10,000
] T 116 o
D.EF_ 5
1 &
g 3 | 63 74 || - E‘
0.0 I | o ] 85 ]
B 1 1 1 I I I 1
50.0 5.0 100.0 125.0 150.0 175.0 200.0

Anexo 3. Benzaldeido.

Sugestdo por comparacdo do espectro massas do produto

principal obtido na oxidagéo de alcool benzilico no sistema Pd@3#€),/CHsCN
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Regi s
Camphor 58 Bicyclo[2.2. 1)heptan-2one, 1.7.7 32 C10H160  WILEY7.LIE
[0 (+}2-Bomanone $$ Bicyclo[2.2.1Jheptan-2-on NIST11slib
98 [] Bicyclo[22.1heptan-2-one, 1,7 Frimethyl-, (1 152 C10H16D NISTO8s.LIB
7 [ (#-2-Bomanone 85 Bicyclo[2.2. 1jheptan-Z-on 152 C10H160 NIST11lib
7 [ Bicyclo[2.21)heptan-2-one, 1.7 7trimethd-, (1 152 C10H16D MNISTO8.LIB
7 [ (#F2-Bomanone £5 Bicyclo[2.2.1lheptan-2-on 152 C10H160 MIST11slib
7 [ Bicyclo[2 2 1}heptan-2-one, 1.7 Frimethyl-, {1 152 C10H16D NISTOBs LIB
7 [J Camphor§$ Bicyclo[2.2 Theptan-2-one, 1.7.7 152 C10H16D NIST11s lib o
* A
Target:
(10,000 Base Peak: $5/ 10,000
1.0 TF
] 21
0.5 41 - 108
1 = n %] 152
Pl L It
0.0 L Ly LLEE | A | 123 137 Migs q6s g7d gm2 e | S
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0 200.0

1:152: Camphar $% Ei-:_l,lcln[é.EJ]heptan-2-one, 1.7.7-trimethyl [C45) HOREORMAN-2-OME $% BORMAN-2-0ME $% 2-Bomanone 3% 2-Camphanote $5 Roat

1 D()-(1D,DEIIJ} Base Peak: 85/ 10,000

&
1 M=
b ] 81 o
0.5 41 69 108 ey
1 cc 1582
] T ¥e
el AL B3| I..||| AIN T |1|11 123 137 L ; | &
50.0 75.0 100.0 1280 150.0 175.0 200.0

2:1582: [+]-2-Bomanone $3 Bicyclo[2.2.1heptan-2-one, 1.7.7-timethyl-, (1R $5 Camphar, (1TR4RH+) $3 Alcanfor $$ d-2-Bomanone $% d-2-Camphanone $3 C

1.0():10,000} — Base Peak: 85/ 10,000
= 81 .
0.5 a - - 108 c :
| [l |
P S Y PR A AR [11__ 122 137 =
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0 200.0
Anexo 4. Canfora. Sugestdo por comparacao do espectro massas do produto principal

obtido na oxidagdo do borneol no sistema Pd(@RegD,/CHsCN; DMA.
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E-Octenal, 3, 7-dimethyl-, (B} 88 (RH+}HCitronellal $8 3, 7-Dimethyl-6-octenal, | 4 C10H180 NIST11lib
O 6-Octenal, 3, 7-dimethyl-, (R} §5 (R)-+}-Citronellal $8 3. 7-Dimethyl-G-octenal # NISTO8.LIB
J CITROMNELLA 52 6-C0ctenal, 3,7-dimethyl- (CAS) Citronellal 2 Rhodinal £8 b 154 CIOH12O  WILEYV.LIE
[ CITRONELLA 58 6-Octenal, 3,7-dimethyl- (CAS) Citronellal $& Rhodinal §5 b 154 C10H1BO  WILEY7.LIB
O Citronellal $5 6-0ctenal, 3.7-dimethyl- 55 beta.-Citronellal & Rhodinal 55 3,7- 154 C10H180 NIST11lib
O CITROMELLA 58 6-0ctenal, 3,7-dimethyl- (CAS) Citronellal $& Rhodinal $5 b 154 CI0HIBO WILEY7.LIB
J E-Cctenal, 3, 7-dimethyl- % beta.Citronellal 2% Citronellal % Rhodinal £5 3.7- 154 C10H180 MISTOS.LIB
J 6-0ctenal, 3,7-dimethyl- 8¢ beta -Citronellal £ Citronellal $& Rhodinal £5 3.7 184 C10H180  NISTOSs.LIE |,
8174
Target
(10,000 Base Peak: 41/ 10,000
1.0 1 T
i, 89
0.5 e 95
1 121
1 53 0 a4 k! 111 ! K %
ool ) L i L Ll Sl : 107)| | | 126 170 147 'Phe 1 | &
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0
1:154: B-Dctenal, 3.7-dimethyl, (R 3% (R)-[+}-Citronellal $3 3.7-Dimethpl-E-octenal, [3R]- $$ [3R)}+)-Citronellal $3 (R)-3.7-Dimethyloct-E-enal $§
10,000} Base Peak: 41/ 10,000
1.0 1 T 7]
- 1 A/\/I\/“\q
0.5 85 85
] 121 =2l
] . " B g 111 ] . :|
P L L ‘||I Ll i AT Iy | 126 50 13 gl
50.0 73.0 100.0 125.0 150.0
2:154 : B-Octenal, 3.7-dimettyl, (R]- 3% (R]-[+)}-Citronellal $% 3.7-Dimethpl-6-octenal § §3
(x10,000}) Base Peak: 41/ 10,000
1.0 1 a] 7]
- ] A/\/I\/\q
e 55 95
] 121 <2l
1 53 ro B o . . :|
ch- || || : | } | ‘| Ll : L |||| vl‘.||l : |||I | : |1T9 : 17-4 @.
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0

Anexo 5.p-citronelal. Sugestdo por comparacdo do espectro de massas para o produto
minoritario da reacéo dé-citronelol no sistema Pd(OA¢H.0O./DMA.
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L

lo]':]

4

2.5, 54rimethyl-3,6-heptadien-2-ol 5% yomogi al C10H180  WILEY7.LIE
[ 7-Hydroxy-1.6.64imethyl-10-oxatricycla[5.2.1.0 238 C14HZ203 WILEY7LIB
[0 1H7-Hydroxy-1.6.64rimethyl-10-oatricyclo[5.2. 238 C14HZ203  NISTODB.LEB
[0 1H7-Hydroxy-1.6.64rimethyl-10-oatricyclo[5.2. 238 C14HZ203  NIST11lib
[ trans-5-lsopropyl-6, 7-epowy-8-ydroxy-8-methyl 228 C13H2403  MISTOZ.LIB
[J trans-5-lsopropyl-6, 7-epoxy-8-ydroxy-8-methyl 228 C13H2403  NIST11lib
[] (EFSISOPROPYLS.7-EPOXY-8-HYDROXY-8 228 C13H2403 WILEY7LIB
[0 3.3.6-Trimethyl-1,4-heptadien-G-ol 55 Yomogi a 154 C10H180 NIST11lib
* &
Target
1 u(xw,ﬂl.'lﬂ} Base Peak: 43/ 10,000
0.5 o
144 5.9 B2 8185  gg g 12
ooll Ll L L S Y N PR 13 154 1gs 474 18618
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0
11584 2 5 Btrimethyl-3 B-heptadien-2-al $% yomoagi alcobol $35
1 EI(:-:1[!.0[!0} Base Peak: 43/ 10,000
0] £
] a1 88 139
] | sz &7 ‘ o7 121
0.0 ol e I esar
. I I i I 1 I I
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0

2238 7-Hydrowy-1.6.6-trimethyl-10-oxatricyclalB.2.1.0(2,4]dec-3-yl-methyl ketone $3 Ethanone, 1-[7-hydrosy-1.6.6-timethyl-10-oxaticyclol5.2.7.02.4]]dac-9-u)

1 u(xw,ﬂﬂﬂ} Base Peak: 43/ 10,000
A '-' PR
I s o
4 B
] 55 cg T e 82 o b B
0.0 . NN S - S 109 133 135 142 140 195
. 1 I I I I I
50.0 75.0 100.0 125.0 150.0 175.0

Anexo 6. Oxocina. Comparacdo do espectro de massas para a oxocina com a biblioteca

de espectros de massas.
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Regi

Formic: acid 38 Methanoic acid % Aminic acid

CH202

NIST08s.LIB

W

o]l

[[] Fomic acid $8 Methancic acid $ Aminic acid NIST11sib
7 [ Fomic acid {CAS) Bilorin $ Myrmicyl $5 Formi 46 CH202 WILEY7.LIB
7 [ Hydrazine, methyl- (CAS) Methylhydrazine §$ 46 CHEN2 WILEY7.LIB
7 [ Fomic acid $8 Methanoic acid $§ Aminic acid 45 CH202 NISTOB.LIB
7 [ Fomic acid $8 Methanoic acid $§ Aminic acid 46 CH202 NISTT b
7 [ Fomic acid (CAS) Bilorin $ Myrmicyl $5 Formi 46 CH202 WILEY7.LIB
7 [ Fomic acid {CAS) Bilorin § Myrmicyl §5 Formi 46 CH2O02 WILEY7.LIB
L A
Target
(x10,000% Base Peak: 458/ 10,000
15 F
] 45
0.5
0.0 E;G | | ; 55 ﬂ.IG 83 ; T2 T4 Ig I81 i) S“I °°I
30 40 50 60 70 80 80 100

Base Peak: 46/ 10,000

: Formic acid $% Methanoic acid $% Aminic acid $% Bilorin $% Collo-Bueglatt $% Collo-Didas $% Formizoton $% Formylic acid $3 Hydrogen cartbosylic acid $3
1 px10.000)

[0]/<3)

o]l

- ] £
- ] OH
] 45 O\/
0.5
1=
uc hllc 1 | L 1 I 1 1 1 1
30 40 50 &0 70 30 30 100
2: 46 Farmic acid $3 Methanoic acid $% Aminic acid $% Bilorin $$ Collo-Bueglatt $% Collo-Didax $% Formisatan $$ Formylic acid $% Hpdrogen carborylic acid $$
(10, 000% Base Peak: 48/ 10,000
1.0 ra
- ] OH
] 45 0%/
]
uc ] 2|C 1 | - 1 U 1 U 1 1
30 40 50 &0 70 a0 S0 100

Anexo 7. Acido formico. Sugestdo por comparacdo do espectro massas do produto

observado na oxidacao do furfural no sistema Pd(eA&D./CHsCN; HOAC.

86



Regi ~
2{5H}-Furanone, Shydrog- 88 5-Hydnoge-2(5H 0 C4H403 MISTO8.LIB
[J] 2(5HFFURANONE, 5-HYDROXY- 58 WILEY7.LIB
7 [0 2{5H}rFurancne, SHydroxy- $8 5-Hydroxy-2{5H 100 C4H403 MNIST11lib
86 [ CYCLOBUTAMECARBOXYLIC ACID 58 100 C5HEOZ2  WILEYT7.LIB
86 [ Cyclobutylcarboxylic acid $% Cyclobutanecarb 100 CHHBOZ MNISTO8s LIE
88 [ Cyclobutylcarbowylic acid $§ Cyclobutanecarb 100 ChHBD2 MNIST11s lib
88 [ Cyclobutane carboxylic acid £5 Cyclobutanaic 100 CHHE802 WILEY7.LIB
88 [ Cyclobutylcarbowylic acid S8 Cyclobutanecarb 100 ChHE0Z NIST11slib o
o &
Target:
1 U(xw.nun} Base Peak: 55/ 10,000
0.5
g 72
] 45 71 oo %‘
0.0-5L ; 43, L |=.sI ,l. Islzl ad L A 120 a3 a3 qea| G
30 40 50 &0 70 a0 50 100 110 120 130 140 150
1:100: 2(5H)-Furanone, 5-hwdrosy- $% 5-Hydrowy-2(5H Huranone # $%
1 U(x1U.UEID} Baze Peak: 55/ 10,000
T i cv‘J\j\::{
0.54
] E 72
130 as ‘ . %‘
a7 1 bt
0.0 & in s rI 8|2. 26 Q|&| =
- U 1 U i 1 1 U U 1 1 1 1 1 1
30 40 50 &0 70 a0 50 100 110 120 130 140 150
2100 Z(5H)-FURANOME, B-HYDRO=Y- %
] U(xw,UDU} Base Peak: 55/ 10,000
]
] E 72
130 45 ‘ ! %‘
a7 1 bk
0.0- [ 3 i L|]=s 1 e i =
- U 1 U i 1 1 U U 1 1 1 1 1 1
30 40 50 &0 70 a0 80 100 110 120 130 140 150

Anexo 8. 5-Hidroxi-2(5H)-furanona. Sugestdo por comparacdo do espectro massas do

produto observado na oxidagao do furfural no sistema Pd§BACER/CH3CN; HOAC.
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Regi ~
2{5H}-Furanone, B-acetyloxy) 55 5-Co-2 CEHED4 MISTO8.LIB
[0 2(HFFURANONE, 5-{ACETYLOXY)- 55 CEHEO4  WILEY7.LIB
95 [ 2i5H)}-Furanone, S-acetyloxy)- $§ 5-COxo-2.54di 142 CEHeD4 MNIST11lib
83 [ 3Methyl-1-{(1H}-1.2 44riazol-141lbutan-2-one 153 CTH11WN30  NISTOE.LIB
83 [ 3Methyl-1-J(1HH1.244riazol-141lbutan-2-one 153 C7H11 N3O WILEY7.LIB
83 [ 3-Methyl-1{{1H}-1.2 44riazol-14i}butan-Z-one 153 C7HTIN3O  NIST11lib
80 [ 3-Acetonylcyclopentanone $8 3-{2-Oxopropyl) 140 CBH1202 MISTOS.LIB
80 [ FAcetorylcyclopentanone S8 3H2-Oxopropyl) 140 CBH1202 NIST11lib o
Ol
Target:
(x10,000) Base Peak: 43/ 10,000
1.07 g 5l
0.5
130 55 113 o]
D.D_ T T L T ;'F |?:I T i T 1[::8 414 T L T 125 T 442 148! Q
30 40 50 50 70 a0 50 100 110 120 130 140 150
1: 142 Z[5H])-Furanone, 5-[acetylowy]- $F 5-0u0-2 B-dihgdro-2-furanyl acetate # $3
1 U(x1U.UEIU} Baze Peak: 43/ 10,000
4 = = o
- 1 23 a&J\T’J\y’IL\-
0.5
130 55 112 @
] |45 || o 71 26 100 114 =1
DD U 1 1 U 1 1 1 1 I 1 1 1 1
30 40 50 50 70 a0 S0 100 110 120 130 140 150
2142 2[5H)-FURANOMNE, 5-[ACETYLORY]- $$
1 U|j:-:1U.UEIIJ} Base Peak: 43/ 10,000
: ] 83
o 0]
13 55 112 G
0.0 a5 || o 71 1 100 1is =]
== T T T T T T T T T T T
30 40 50 50 70 a0 S0 100 110 120 130 140 150

Anexo 9. 5-Acetoxi-2(5H)-furanona. Sugestao por comparacdo do espectro massas do

produto observado na oxidagao do furfural no sistema Pd§BACER/CH3CN; HOAC.
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Regi ~
95 Maleic anhydride 88 2 5-Furandione £8 cis-But C4H203 NIST11slib
85 [] Maleic anhydrde 85 2 5-Furandione $§ cis-But NISTD8s.LIB
95 [ 25Fumndions (CAS) Maleic anhydride $§ BM 98 C4H203  WILEY7LIB
94 [ Maleic anhydrde £5 2 5-Furandione S5 cis-But 98 C4H203 NIST11lib
84 [ Maleic anhydrde £ 2 5-Furandione $% cis-But 98 C4H203 NISTOE.LIE
94 [ Butanedioic acid, hydroxy- [CAS) Pomalus aci 134 C4HEO5 WILEY7.LIE
84 [ Malsic anhydride $§ 2.5-Furandione $$ cis-But 58 C4HZ03 NISTO8s LIE
84 [ Malsic anhydride $§ 2.5-Furandione $$ cis-But 58 C4HZ03 NIST11s lib o
. &
Target:
(x10,000) Base Peak: 54/ 10,000
1.0 T G
0.5
] ]
: 3
ool 28 A4 | 60 6 80 g 95 | 104 110 A2z 128 135 da1 48 | &
40 50 60 70 a0 90 100 110 120 130 140 150
1:98: Maleic anhpdride $% 2.5-Furandione $% ciz-Butenedioic anhydride $% Dikwdro-2,.5-diosofuran $3 Maleic acid anbypdride 3% T oxilic anhydiide $3 b alsic ank
1 D(xm,uuu} Base Peak: 26/ 10,000
- ] xﬁa
D.E»—_ 54
] L] S5l
1 37 41 44 | =5 G769 70 3 | =)
DD 1 1 1 | 1 1 1 I 1 1 1
40 50 &0 70 80 30 100 110 120 130 140 150
298 Maleic anhydride $3 2.5-Furandione $% cis-Butenedioic Anhwdride $F Dibwdro-2,5-dioxofuran $% Maleic acid anbwdide $% Tosilic anhwdide $3 Malsic ank
1 D[x‘IU.IJUIJ} Base Peak: 28/ 10,000
- ] :ﬁa
T 0.5 54
] 5z |
1 35 41 44 A =e 65 GO 77 &0 | =]
0.0 1 1 v 1

T T T T T T T T
40 50 60 70 a0 50 100 110 120 130 140 150

Anexo 10. Anidrido maleico. Sugestdo por comparacado do espectro massas do produto

observado na oxidagao do furfural no sistema Pd(edA&)./HOAC.
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CONCLUSOES GERAIS

Neste trabalho foi desenvolvido um sistema de oxidacdo usando sais de Pd(ll)
como catalisadores e 8, como oxidante. Usando fg-citronelol como substrato
modelo para reag0es de oxidacdo, foram otimizados os principais parametros de reacéo
tais como proporgdo molar substrato/Oz natureza do sal de Pd(ll); natureza do
substrato; tempo; temperatura e solvente da reacéao.

Apoés o estudo das variaveis de reacado, as melhores condicbes em termos de
conversao e seletividade foram: Pd(OAd),8 mol% em relacéo gbcitronelol), uma
relagdo molag-citronelol/ HO> de 1:3 em acetonitrila a 60 °C. Observando que apos 4
horas o sistema atinge a converséao e seletividade maxima para o principal produto.

A oxidagéo dgs-citronelol por HO- catalisada por Pd(OAcyesultou em alta
conversao (ca. 84 %) e elevada seletividade (ca. 64 %) para um produto de ciclizacao
oxidativa, que foi identificado por andlises de RMN'Hee *C, IV e CG/ EM como
2,2,6-trimetil-5,6,7,8-tetraidroH-oxocina.

Vale destacar que nos nao encontramos referencia para este produto na
literatura. Além disso, diferente da maioria dos processos de ciclizacdo oxidativa
descritos na literatura, os quais envolvem multiplas etapas, elevados tempos de reacéo e
reagentes estequiométricos, aqui o processo desenvolvido ocorre numa Unica etapa, num
processo catalitico simples e com um oxidante ambientalmente benigno.

No estudo dos efeitos das variaveis de reacdo foi observado que aspectos como
relagdo molar dos solventes e natureza do sal de paladio desempenharam um papel
fundamental nas conversdes e seletividade do processo. Dependendo das condigbes, a
formacdo de oligbmeros que foi a principal reacdo concorrente foi favorecida. Esta
formacdo indesejavel dos oligbmeros foi promovida por processos iniciados por via
radicalar, ou pelos cations'igerados durante a reacgéo.

Outros alcoois terpénicos como geraniol, nerol e linalol, que apresentam uma
semelhanca estrutural com fbcitronelol e potencialmente poderiam ser ciclizados
foram também oxidado nos sistema Pd(?Hl As reacdes foram conduzidas nas
condi¢cdes previamente otimizadas. Para estes substratos, observou-se a ciclizagao
oxidativa do nerol e do linalol, que resultaram no oxido de nerol e oxido de linalol,

respectivamente. Para o geraniol, um isdmero geométrico de nerol, ndo foi observado
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nenhum produto de ciclizag&do oxidativa. Isto levou-nos a concluir que fatores estéricos
do substrato s&o fundamentais para a reatividade do substrato e sdo determinantes para a
formacéo de produtos de ciclizacdo oxidativa.

Nas reacdes com estes alcoois terpénicos prevaleceu a formacao de oligbmeros.
Podemos concluir que embora eficiente para alguns substratos, a ciclizagdo podera se
tornar a reagao principal se a oligomerizagdo for minimizada ou suprimida. De acordo
com medidas de pH no capitulo 1, vimos que a mistura substrato/solvente/oxidante tem
pH &cido. Portanto, embora o catalisador acetato de paladio eleve este valor,
provavelmente durante as reagdes o pH volte a diminuir, favorecendo a oligomerizacao.
Estudos futuros visando controlar estes aspectos seréo alvo de Pesquisa no grupo.

Alcoois ja ciclicos como borneol e alcool benzilico foram oxidados para canfora
e benzaldeido, respectivamente. A canfora foi obtida com alta seletividade (72 %)
porem com baixa conversao (14 %). Entretanto, nas condi¢cdes estudadas, as reacdes
catalisadas nédo apresentaram resultados muito diferentes das reacdes sem catalisador.

O furfural pode ser convertido para acido levulinico, cujos esteres sdo uteis
como biocombustiveis. Entdo estudamos a oxidacdo do furfural no sistema Pd(ll)/
H>O.. A oxidagéo do furfural ocorreu nos solventes acetonitrila e HOAc. Entretanto,
foram obtidos produtos de oxidagdo do furfural com baixa seletividade e a formacao
principalmente de oligbmeros. Estes resultados ao ser comparados com os resultados n
ausenca do sal de Pd(ll) ndo apresentam diferencas significativas. Concluiu-se que estes
produtos foram formados pela oxidagdo paiOfl sem a participagdo efetiva do
catalisador Pd(ll).

Com este trabalho, abriu-se a perspectiva de realizar novamente estas reacdes
em sistema onde o pH deve ser controlado, o que ja esta em andamento no grupo de
catalise. Além disso, verificamos que dentre os catalisadores avaliados, o Rd¢DAC)

0 mais ativo e seletivo. Estudos visando sua utilizacdo em fase heterogénea estdo em
andamento. Finalmente, as reacdes serdo também estudas usando oxigénio como
oxidante, onde a geracao de radicais € minima e a seletividade tende a ser mais bem

controlada.
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